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(57) Abstract: The invention relates to cosmetic and/or pharmaceutical active substances that are obtained by fermenting plant 
^ components and/or plant extracts and to a corresponding method. Said method comprises the following steps: (a) the plant com- 
ponents and/or plant extracts are reduced in size and/or pressed out and/or extracted and processed to a fermentation broth; (b) the 
fermentation broth is optionally pasteurized or sterilized; (c) the fermentation broth so prepared is inoculated with microorganisms; 
fC) (d) the fermentation broth so inoculated is fermented; and optionally (e) after completion of fermentation, the fermentation broth is 
^\ reprocessed and the active substances are removed. 

(57) Zusammenfassung: Vorgeschlagen werden kosmetische und/oder pharmazeutische Wirkstoffe, die dadurch erhaltlich sind, 

^2 dass man Pflanzenbestandteile und/oder pflanzliche Extrakte fermentiert, sowie ein Verfahren dadurch gekennzeichnet, dass man (a) 
Pflanzenbestandteile und/oder pflanzliche Extrakte zerkleinert und/oder auspresst und/oder extrahiert und zu einer Fermentations- 
bruhe verarbeitet, (b) gegebenenfalls die Fermentationsbruhe pasteurisiert bzw. sterilisiert, (c) die so vorbereitete Fermentationsbriihe 
£^ mit den Mikroorganismen inoculiert, (d) die so inoculierte Fermentationsbruhe fermentiert, und gegebenenfalls (e) nach Beendigung 
der Fermentation die Fermentationsbruhe aufarbeitet und die Wirkstoffe abtrennt. 
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WIRKSTOFFE FOR KOSMETISCHE UND/ODER PHARMAZEUT1SCHE VERWENDUNG, 
DIE AUS DER FERMENTATION VON PFLANZENBESTANDTEILEN UND/ODER 
PFLANZLICHEN EXTRAKTEN ERHALTEN WERDEN 



Gebiet der Erfandunq 



Die Erfindung befindet sich auf dem Gebiet der Kosmetik und betrifft neue Wirkstoffe aus 
fermentierten Pflanzenbestandteilen und/oder pflanzlichen Extrakten, ein Verfahren zu deren 
Herstellung, Zubereitungen, die diese Wirkstoffe enthalten sowie eine Vielzahl an Verwen- 
dungen fur die neuen Wirkstoffe. 



Stand der Technik 

Schon in den Zeiten der Antike hat der Wunsch nach ewiger Schonheit und Jugend bestan- 
den. Wahrend von Kleopatra uberliefert ist, dass sie regelmaBig ein-Bad in Eselsmilch zu 
nehmen pflegte - heute wissen wir urn die Wirkung der darin enthaltenen Milchproteine - 
mussten weniger beguterte Frauen darauf hoffen, dass ihr Wunsch von den Gottern erhort 
wiirde. Es steht zu vermuten, dass dies nur selten von Erfolg gekront worden ist. Heutzutage 
1st jugendliches Aussehen und eine faltenarme Haut kein Privileg einiger weniger Verbrau- 
cherinnen, sondem steht trotz teilweise erheblicher Preisunterschiede bei den Praparaten 
grundsatzlich alien Frauen zur Verfugung. Auch wenn die kosmetische Chemie keine Wunder 
vollbringen kann, hat aber gerade in den letzten Jahren das Wissen urn die biochemischen 
Ablaufe in den Zellen von Haut und Haaren sprunghaft zugenommen. Konsequenterweise 
haben sich dadurch naturlich Ansatze ergeben, auf weiche Weise man Schadigungen, die 
durch naturliche Alterung oder Umwelteinflusse eintreten, verhindern oder beheben kann. In 
gleicher Weise sind jedoch auch die Anforderungen gestiegen, die die Verbraucherinnen 
(und zunehmend auch Verbraucher) an solche sogenannten „Anti-Ageing Mitteln" stellen. 
Ganz abgesehen davon, dass die Zubereitungen grundsatzlich einen pflegenden Charakter 
aufweisen sollen, die Haut gegen Austrocknung schutzen sollen und optimal haut- und ge- 
gebenenfells schleimhautvertraglich sein mussen, sollen sie vor UV-Strahlung und Umwelt- 
giften schutzen, das Immunsystem stimulieren und anti-inflammatorisch wirksam sein. 



In diesem Zusammenhang sei darauf hingewiesen, dass die Verwendung von Fermentati- 
onsprodukte von Milchproteinen, wie beispielsweise Kefir, Kumys, Kuban, Leben und Mazun 
flir die menschliche Emahrung hinreichend bekannt sind [vgl. z.B. Hesseltine, Mycologia 
S7, 1-148 (1965)]. Fermentationsprodukte der Agave sind als Pulque bekannt. Durch 
Fermentation von Sucrose, Rosinen oder Zitronen werden Tibi oder Ginger Ale erhalten. Un- 
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ter Busa versteht man ein Getrank, welches man durch Fermentation von Rels und Zucker 
erhalt. Bislang ist uber den Einsatz von Fermentationsprodukten in der Kosmetik jedoch we- 
nig bekannt. Von fermentierter Molke ist bekannt, dass sie das auBere Erscheinungsbild der 
Haut verbessern soli [FR-B1 2718752, World Trust Investment]. Die Verwendung von Kefir 
fur die Hautbehandlung sowie als Mittel gegen Ekzeme, Mycosen und Akne ist aus der EP- 
A2 0315541 (L'Oreal) bekannt. In der ES-B1 2116201 (Javier Uruena Mendez) wird 
weiter vorgeschlagen, Kefir fur die Regeneration von KapillargefaBen einzusetzen. 

Die Aufgabe der vorliegenden Erfindung hat folglich darin bestanden, neue Wirkstoffe zur 
Verfiigung zu stellen, die das oben beschriebene komplexe Anforderungsprofil erfullen. Im 
Hinblick auf die BSE-Diskussion bestand ferner der Wunsch, dass es sich bei diesem „Multi- 
funktionswirkstoffen" urn pflanzliches Produkte handelt. 



Beschreibuno der Erfinduno 

Gegenstand der Erfindung sind kosmetische und/oder pharmazeutische Wirkstoffe, die da- 
durch erhaltlich sind, dass man Pflanzenbestandteile, wie beispielsweise Wurzeln, Knollen, 
Blatter, Fruchte und/oder pflanzliche Extrakte fermentiert . 

Uberraschenderweise wurde gefunden, dass die Fermentationsprodukte uber eine Vielzahl 
von vorteilhaften Eigenschaften verfugen, die fur den Einsatz in der Kosmetik zum Schutz 
und zur Pflege von Haut und Haaren wichtig sind. So schiitzen die Wirkstoffe gegen den 
schadigenden Einfluss von UV-Strahlen und wirken beispielsweise bei Sonnenbrand anti- 
inflammatorisch. Sie sb'mulieren den Metabolismus in vielfaltiger Weise, beispielsweise regen 
sie die Synthese von dermalen Makromolekulen an und inhibieren gleichzeitig deren Abbau. 
Sie verbessern die Hydratation der Haut und das Hautgefuhl. 

Ein weiterer Gegenstand der Erfindung betrifft ein Verfahren zur Herstellung von kosmeb- 
schen und/oder pharmazeirtischen Wirkstoffen, bei dem man Pflanzenbestandteile und/oder 
pflanzliche Extrakte fermentiert. 
Dabei werden 

(a) die Pflanzenbestandteile und/oder pflanzliche Extrakte zerkleinert und/oder aus- 
presst und/oder extrahiert und zu einer Fermentationsbruhe verarbeitet, 

(b) gegebenenfalls die Fermentationsbruhe pasteurisiert bzw. sterilisiert, 

(c) die so vorbereitete Fermentationsbruhe mit den Mikroorganismen inoculiert, 
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(d) die so inoculierte Fermentationsbruhe fermentiert, und gegebenenfalls 

(e) nach Beendigung der Fermentation die Fermentationsbriihe aufgearbeitet und 
die Wirkstoffe abgetrennt. 

Die zu einer Fermentationsbruhe zu verarbeitenden pflanzlichen Bestandteile werden ausge- 
wahlt aus der Gruppe der Samen, Knollen, Wurzeln, Blatter, Friichte, pflanzlichen Protein- 
konzentraten, -isolaten und/oder -hydrolysaten. Bevorzugt werden als Pflanzenbestandteile 
Friichte und Samen eingesetzt. 

Pflanzenbestandteile und/oder pflanzliche Extra kte 

Es werden Knollen, Wurzeln, Blatter und bevorzugt Samen und/oder Friichte in zerkleinerter 
und/oder ausgepresster und/oder extrahierter Form eingesetzt, 

ausgewahlt aus der Gruppe der Pflanzen und/oder Pflanzenbestandteile von Kartoffeln, Reis, 
Soja, Weizen, Gerste, Hafer, Roggen, Buchweizen, Bohnen, Erbsen, Leinsamen, Baumwolle, 
Sesam, Lupinen, Raps, Hanf, Cocuspalme, Sonnenblumen,Luzerne, Hibiscus, Maca, Quinoa, 
Mandel, Moringa, Seide, Baobao, Cassia, Irvinga, Distel und Olpalme; 
oder ausgewahlt aus der Gruppe der Friichte der Apfel, Bimen, Quinten, Mispel, Hagebutten, 
Kirschen, Pflaumen, Pfirsiche, Aprikosen, Granatapfel, Beeren, Trauben, Zitronen, Ananas, 
Cherimoya, Guaven, Mango, Karambole, Litchi, Kiwi, Banane, CocusnuB, Mandeln, Papaya, 
Avocado, Tamarinde, Baobao, Stachelanone, Netzanone, Mamay-Apfel, Atemoya, llama, 
Sancoya, Granadillo, Sapodilla, Rambutan, Mangostane, Durian, Karambola, Bibasse (Woll- 
traube), Pricky Pear Kaktus, Pitahaya, Langsat, Jackfrucht, Chemdak, Virginische Dattel- 
pflaume, Sharon Frucht (Kaki). 

Mikroorqanismen 

Im Hinblick auf eine optimierte Ausbeute an Wirkstoffen hat es sich als vorteilhaft erwiesen, 
die Fermentation in Gegenwart einer Mischung verschiedener Mikroorganismen durchzufuh- 
ren. Besonders bevorzugt ist es dabei, wenn man Mischungen verschiedener Mikroorganis- 
men einsetzt, die einerseits wenigstens einen Vertreter aus der Gruppe Lactobacillus, Lacto- 
coccus und Leuconostoc und andererseits wenigstens eine Hefe enthalten. Typische Bei- 
spiele fur geeignete Mikroorganismen sind die folgenden : Lactobacillus acidophilus, Lacto- 
bacillus brevis, Lactobacillus casei, Lactobacillus caucasicus, Lactobacillus cellobiosus, Lacto- 
bacillus delbruecki, Lactobacillus helveticus, Lactobacillus hilgardii, Lactobacillus kefir, Lacto- 
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bacillus kefiranofaciens, Lactobacillus kefirgranum, Lactobacillus parakefir, Lactobacillus 
plantarum, Lactococcus lactis subsp. cremoris, Lactococcus lactis subsp. diacetilactis, Lacto- 
coccus lactis subsp.lactis, Lactococcus plantarum, Leuconostoc citreum, Leuconostoc citrove- 
rum, Leuconostoc dextranicum, Leuconostoc kefir, Leuconostoc mesenteroides, Leuconostoc 
pseudomesenteroides, Candida kefir, Candida tenuis, Kluyveromyces bulgaricus, Kluyvero- 
myces fragilis, Kluyveromyces lactis, Saccharomyces carbajali, Saccharomyces carlbergensis, 
Sacharomyces cerevisiae, Saccharomyces delbrueckii, Saccharomyces florentinus, Saccharo- 
myces globosus, Saccharomyces kefir, Saccharomyces marxianus, Saccharomyces, unispo- 
rus, Torula homii, Torula kefir, Streptococcus thermophilus, Streptococcus durans, Aceto- 
bacter aceti und Acetobacter rasens sowie deren Gemische. Sowohl die Bakterien als auch 
die Hefen konnen in unterschiedlichen Gewichtsverhaltnissen eingesetzt werden, zumal sich 
diese wahrend der Fermentation andem. Das Okulat der Miichsaurebakterien betragt zwi- 
schen 10 2 und 10 8 cfu/ml, vorzugsweise zwischen 10 3 and 10 6 cfu/ml. Das Verhaltnis von 
unterschiedlichen Milchsauebakterien Lactobacillus, Lactococcus und Leuconostoc zueinander 
kann 1:1000 bis 1000 : 1 7 vorzugsweise 1:100 bis 100 : 1 betragenr Okulate von Hefen ent- 
halten zwischen 10 2 und 10 7 cfu/ml, vorzugsweise zwischen 10 3 und 10 5 cfu/ml. Das Ver- 
haltnis von Miichsaurebakterien zu Hefen betragt 1 : 100000 bis 100000 : 1, vorzugsweise 
1:1000 bis 1000:1. Die Mikroorganismen konnen rein eingesetzt werden, es konnen aber 
auch Kefir- oder Tibi-Mischungen zum Einsatz gelangen, die als soiche kauflich zu erwerben 
sind. 



Fermentation 

Die Fermentation kann in funf Phasen untergliedert werden: 

1. Herstellung der Fermentationsbriihe/Extraktion, 

2. gegebenenfialls Pasteurisierung bzw. Sterilisierung, 

3. Inoculation, 

4. Eigentliche Fermentation sowie gegebenenfalls 

5. Aufarbeitung der Produkte. 

Herstellung der Fermentationsbruhe / Extraktion 

Zur Herstellung der Fermentationsbruhe werden die pflanzlichen Ausgangsstoffe wie bei- 
spielsweise zerkleinerte Pflanzenteile, pflanzliche Extrakte, zerkleinerte und/oder extrahierte 
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Samen, Knollen, Wurzeln oder Blatter, Proteinkonzentrate, - hydrolysate oder Hsolate, zer- 
kleinerte und/oder extrahierte Friichte entsprechend ihrer Harte direkt gemahlen oder zu- 
nachst aufgebrochen und dann weiter zu einer wassrigen, organischen oder wass- 
rig/organischen Dispersion verarbeitet. Die Herstellung der Extrakte kann in an sich be- 
kannter Weise erfolgen, d.h. beispielsweise durch wassrigen, alkoholischen oder wassrig- 
alkoholischen Auszug der Pflanzen bzw. Pflanzenteile, Bezuglich der geeigneten herkommli- 
chen Extraktionsverfahren wie der Mazeration, der Remazeration, der Digestion, der Bewe- 
gungsmazeration, der Wirbelextraktion, Ultraschallextraktion, der Gegenstromextraktion, der 
Perkolation, der Reperkolation, der Evakolation (Extraktion unter vermindertem Druck), der 
Diakolation und Festflussig-Extraktion unter kontinuierlichem Ruckfluss die in einem Soxhlet- 
Extraktor durchgefuhrt wird, die dem Fachmann gelaufig und im Prinzip alle anwendbar sind, 
sei der Einfachheit halber beispielsweise auf Hagers Handbuch der Pharmazeutischen 
Praxis, (5. Auflage, Bd. 2, S. 1026-1030, Springer Veriag, Berlin-Heidelberg-New-York 1991) 
verwiesen. Fur den groBtechnischen Einsatz vorteilhaft ist die Perkolationsmethode. 

Als Ausgangsmaterial konnen frische Pflanzen oder Pflanzenteile eingesetzt werden, ubli- 
cherweise wird jedoch von getrockneten Pflanzen und/oder Pflanzenteilen ausgegangen, die 
vor der Extraktion mechanisch zerkleinert werden konnen. Hierbei eignen sich alle dem 
Fachmann bekannten Zerkleinerungsmethoden, als Beispiel sei die Gefriermahlung genannt. 
Als Losungsmittel fiir die Durchfuhrung der Extraktionen konnen organische Losungsmittel, 
Wasser oder Gemische aus organischen Losungsmitteln und Wasser, insbesondere nieder- 
molekulare Alkohole mit mehr oder weniger hohen Wassergehalten, verwendet werden. 
Besonders bevorzugt ist die Extraktion mit Methanol, Ethanol, Pentan, Hexan, Heptan, Ace- 
ton, Propylenglykolen, Polyethylenglykolen sowie Ethylacetat sowie Mischungen hieraus 
sowie deren wassrige Gemische. Die Extraktion erfolgt in der Regel bei 20 bis 100 °C, bevor- 
zugt bei 30 bis 60°C. Die Extraktionszeiten werden vom Fachmann in Abhangigkeit vom 
Ausgangsmaterial, dem Extraktionsverfahren, der Extraktionstemperatur, vom Verhaltnis 
Losungsmittel zu Rohstoff u.a. eingestellt. Nach der Extraktion konnen die erhaltenen Roh- 
extrakte gegebenenfalls weiteren ublichen Schritten, wie beispielsweise Aufreinigung, Kon- 
zentration und/oder Entfarbung unterzogen werden. Vor der Inokulation mit Mikroorganis- 
men werden die organischen Losungsmittel beispielsweise durch Destination oder Evaporie- 
ren vollstandig oder annahernd vollstandig entfernt. Falls wunschenswert, konnen die so 
hergestellten Extrakte beispielsweise einer selektiven Abtrennung einzelner unerwunschter 
Inhaltsstoffe, unterzogen werden. Die Extraktion kann bis zu jedem beliebigen Extraktions- 
grad erfolgen, wird aber gewohnlich bis zur Erschopfung durchgefuhrt. Typische Ausbeuten 
(= Trockensubstanzmenge des Extraktes bezogen auf eingesetzte Rohstoffmenge) bei der 
Extraktion der Saaten liegen im Bereich von 3 to 30, insbesondere 6 bis 25 Gew.-%. 
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Die vorliegenden Erfindung umfasst die Erkenntnis, dass die Extraktionsbedingungen sowie 
die Ausbeuten der Endextrakte vom Fachmann ja nach gewunschtem Einsatzgebiet gewahlt 
werden konnen. Diese Extrakte weisen in der Regel einen Feststoffgehalt im Bereich von 0,5 
bis 10 Gew.-% auf. Als organische Losungsmittel kommen in diesem Zusammenhang bei- 
spielsweise die aliphatischen Alkohole mit 1 bis 6 Kohlenstoffatomen (z.B. Ethanol), Ketone 
(z.B. Aceton), niedere Ester oder Polyole (z.B. Glycerin oder Glycole) in Frage. 

Vorzugsweise erfolgt die Herstellung der Fermentationsbruhe durch Extraktion des pflanzli- 
chen Materials, gegebenenfalls auch mehrfach, mit Wasser im schwach alkalischen Bereich, 
wobei gegebenenfalls unlosliche Feststoffe beispielsweise durch Filtration oder Zentrifugieren 
abgetrennt werden. In einer weiteren vorteilhaften Ausfuhrungsform der Erfindung erfolgt 
die Extraktion ebenfalls im wassrigen Medium, jedoch im sauren Bereich, wobei die Proteine 
ausgefallt, abgetrennt und mit Wasser im schwach alkalischen Bereich wieder gelost werden. 

In einer weiteren Ausfuhrungsform wird das pflanzliche Material lediglich zerkleinert, ge- 
mahlen und in Wasser oder alkalisch wassrigem Medium dispergiert und direkt fermentiert 
ohne weitere Extraktion oder Auftrennung. 

In einer weiteren Ausfuhrung der Erfindung wird die Fermentationsbruhe aus pflanzlichen 
Proteinisolaten oder - konzentraten hergestellt, die kommerziell zu erwerben sind und in 
Wasser oder alkalisch wassrigem Medium dispergiert werden. 

Dienen Fruchte als Ausgangsstoffe so konnen diese entweder zermahlen oder gepresst wer- 
den, so dass die Pulpe oder Saft ohne weitere Extraktion eingesetzt werden. 

Zur Herstellung der Fermentationsbruhe kann diesen Ausgangsstoffen weitere typische Addi- 
tive hinzugefugt werden, wie beispielsweise Sojapepton, Malzextrakt oder fermetierbare Zu- 
cker (z.B. Saccharose oder Glucose). Es hat sich als vorteilhaft erwiesen, die Fermentations- 
bruhen auf einen Ausgangs-pH-Wert von 4,5 bis 8,5, bei proteaginosen Edukten auf 6,5 bis 
8 einzustellen. 
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Pasteurisieruna bzw. Sterilisierung 

Die Pasteurisierung bzw. Sterilisierung der FermentationsbrUhen wird ublicherweise bei 
Temperaturen im Bereich von 60 bis 135 °C iiber einen Zeitraum von 1 bis 30 min durchge- 
fuhrt. 



Inoculation 

Im Rahmen der Inoculation konnen die Milchsaurebakterien und die Hefen in unterschiedli- 
chen Mengen und Gewichtsverhaltnissen eingesetzt werden. Typischerweise werden die 
Bakterien in Mengen von 10 2 bis 10 8 , vorzugsweise 10 3 bis 10 6 cfu/ml verwendet. Das Ge- 
wichtsverhaltnis der verschiedenen Milchsaurebakterien untereinander, also Lactobacillus, 
Lactococcus und Leuconostoc, kann jeweils 1 : 1.000 bis 1.000 : 1 und vorzugsweise 1 : 100 
bis 100 : 1 betragen. Die Hefen konnen in Mengen von 10 2 bis 10 7 , vorzugsweise 10 3 bis 10 5 
cfu/ml eingesetzt werden. Das Gewichtsverhaltnis zwischen Bakterien und Enzymen kann 
schlieSlich 1 : 100.000 bis 100.000 : 1 und vorzugsweise 1 : 1.000 bis 1.000 : 1 betragen. 



Fermentation 

Die Fermentation wird ublicherweise bei Temperaturen im Bereich von 10 und 47 °C, vor- 
zugsweise zwischen 20 und 37 °C in einem statischen oder einem geschlossenen Ruhrtank 
durchgefuhrt. Die Fermentationszeit kann zwischen einigen Stunden und einigen Tagen va- 
riieren und liegt in der Regel zwischen 12 und 48 h. Im Zuge der Fermentation findet die 
Umwandlung der fermentierbaren Zucker in organische Sauren, Ethanol, Kohlendioxid und 
Aromaten statt. In der Folge ist ein Abfall des pH-Wertes zu beobachten, der sich in der Re- 
gel bei 4 bis 5 einpendelt. Des weiteren kommt es zu einer Proteolyse der enthaltenen Pro- 
teine unter Bildung von kurzkettigen Peptiden und Aminosauren, die infolge des sauren pH- 
Wertes niedergeschlagen werden. 



Produktaufarbeitung 

Als Fermentationsprodukte, die entweder als losliche Fraktionen als feste Ruckstande anfal- 
len, kommen die rohe Fermentationsbruhe, die daraus erhaltlichen rohen loslichen Fraktio- 
nen, die wahrend der Fermentation gebildeten niedermolekularen Metaboliten (Aminosauren, 
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Oligopeptide, Oligosaccharide, organische Sauren, Aromaten etc.), die festen RQckstande der 
niedergeschlagenen fermentierten Proteine sowie die fermentierten Polysaccharide in Frage. 
Diese ganz unterschiedlichen Produkte konnen unter Anwendung an sich bekannter Trenn- 
verfahren, wie beispielsweise Zentrifugieren, Membranfiltration (Mikrofiltration, Ultrafiltrati- 
on, Nanofiltration), Flussig-flussig- oder Festphasenextraktion, Chromatographie, Fallung aus 
Losemitteln und dergleichen gewonnen werden. Die noch in den Fermentationsprodukten 
enthaltenen Mikroorganismen miissen naturlich vor einer Konfektionierung als Endprodukte 
abgetrennt, zerstort oder inaktiviert werden. Hierzu kommen bekannte Techniken, wie eine 
thermische Behandlung (Pasteurisierung, Sterilisierung), Zellzerstorung, Mikrofiltration, 
Zentrifugieren und dergleichen in Betracht. Werden fermentierte Proteine als Endprodukte 
erhalten, so konnen diese entweder als feste Niederschlage eingesetzt oder durch Absenken 
des pH-Wertes als Losungen verwendet werden. 



Kosmetische und/oder pharmazeutische Zubereitunoen 

Ein weiterer Gegenstand der Erfindung betrifft kosmetische und/oder pharmazeutische Zube- 
reitungen, welche die neuen Wirkstoffe vorzugsweise in Mengen von 0,01 bis 5, insbesonde- 
re 0,1 bis 2 und besonders bevorzugt 0,5 bis 1 Gew.-% - bezogen auf die Mittel - enthalten. 
Gegebenfalls konnen die Fermentierungsprodukte vor der Einarbeitung in kosmetische 
und/oder pharmazeutische Mittel mit den ublichen Methoden in Mikro- oder Nanokapseln 
eingeschlossen werden. 

Die erfindungsgemaBen Zubereitungen, wie beispielsweise Haarshampoos, Haarlotionen, 
Schaumbader, Duschbader, Cremes, Gele, Lotionen, alkoholische und waBrig/alkoholische 
Losungen, Emulsionen, Wachs/ Fett-Massen, Stiftpraparaten, Pudern oder konnen ferner als 
weitere Hilfs- und Zusatzstoffe milde Tenside, Olkorper, Emulgatoren, Perlglanzwachse, Kon- 
sistenzgeber, Verdickungsmittel, Uberfettungsmittel, Stabilisatoren, Polymere, Siliconver- 
bindungen, Fette, Wachse, Lecithine, Phospholipide, biogene Wirkstoffe, UV- 
Lichtschutzfaktoren, Antioxidantien, Deodorantien, Antitranspirantien, Antischuppenmittel, 
Rlmbildner, Quellmittel, Insektenrepellentien, Selbstbrauner, Tyrosininhibitoren (Depigmen- 
tierungsmittel), Hydrotrope, Solubilisatoren, Konservierungsmittel, Parfumole, Farbstoffe und 
dergleichen enthalten. 
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Tenside 

Als oberflachenaktive Stoffe konnen anionische, nichtionische, kataonische und/oder ampho- 
tere bzw. zwitterionische Tenside enthalten sein, deren Anteil an den Mitteln ublicherweise 
bei etwa 1 bis 70, vorzugsweise 5 bis 50 und insbesondere 10 bis 30 Gew.-% betragt. Typi- 
sche Beispiele fur anionische Tenside sind Seifen, Alkylbenzolsulfonate, Alkansulfonate, Ole- 
finsulfonate, Alkylethersulfonate, Glycerinethersulfonate, oc-Methylestersulfonate, Sul- 
fofettsauren, Aikylsulfate, Fettalkoholethersulfate, Glycerinethersulfate, Fettsaureethersulfa- 
te, Hydroxymischethersulfate, Monoglycerid(ether)sulfate, Fettsaureamid(ether)sulfate, Mo- 
no- und Dialkylsulfosuccinate, Mono- und Dialkylsulfosuccinamate, Sulfotriglyceride, Amid- 
seifen, Ethercarbonsauren und deren Salze, Fettsaureisethionate, Fettsauresarcosinate, Fett- 
sauretauride, N-Acylaminosauren, wie beispielsweise Acyllactylate, Acyltartrate, Acylgluta- 
mate und Acylaspartate, Alkyloligoglucosidsulfate, Proteinfettsaurekondensate (insbesondere 
pflanzliche Produkte auf Weizenbasis) und Alkyl(ether)phosphate. Sofern die anionischen 
Tenside Polyglycoletherketten-enthalten, konnen" die^ eine koiWentibnelle," vorzugsweise 
jedoch eine eingeengte Homologenverteilung aufweisen. Typische Beispiele fur nichtionische 
Tenside sind Fettalkoholpolyglycolether, Alkylphenolpolyglycolether, Fettsaurepoly- 
glycolester, Fettsaureamidpolyglycolether, Fettaminpolyglycolether, alkoxylierte Triglyceride, 
Mischether bzw. Mischformale, gegebenenfalls partiell oxidierte Alk(en)yloligoglykoside bzw. 
Glucoronsaurederivate, Fettsaure-N-alkylglucamide, Proteinhydrolysate (insbesondere pflanz- 
liche Produkte auf Weizenbasis), Polyolfettsaureester, Zuckerester, Sorbitanester, Polysor- 
bate und Aminoxide. Sofern die nichtionischen Tenside Polyglycoletherketten enthalten, kon- 
nen diese eine konventionelle, vorzugsweise jedoch eine eingeengte Homologenverteilung 
aufweisen. Typische Beispiele fur kationische Tenside sind quartare Ammonium- 
verbindungen, wie beispielsweise das Dimethyldistearylammoniumchlorid, und Esterquats, 
insbesondere quaternierte Fettsauretrialkanolaminestersalze. Typische Beispiele fur ampho- 
tere bzw. zwitterionische Tenside sind Alkylbetaine, Alkylamidobetaine, Aminopropionate, 
Aminoglycinate, Imidazoliniumbetaine und Sulfobetaine. Bei den genannten Tensiden han- 
delt es sich ausschlieBlich urn bekannte Verbindungen. Typische Beispiele fur besonders ge- 
eignete milde, d.h. besonders hautvertragliche Tenside sind Fettalkoholpolyglycol- 
ethersulfate, Monoglyceridsulfate, Mono- und/oder Dialkylsulfosuccinate, Fettsaureisethio- 
nate, Fettsauresarcosinate, Fettsauretauride, Fettsaureglutamate, a-Olefinsulfonate, Ether- 
carbonsauren, Alkyloligoglucoside, Fettsaureglucamide, Alkylamidobetaine, Amphoacetale 
und/oder Proteinfettsaurekondensate, letztere vorzugsweise auf Basis von Weizenproteinen. 
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Als Olkorper kommen beispielsweise Guerbetalkohole auf Basis von Fettalkoholen mit 6 bis 
18, vorzugsweise 8 bis 10 Kohlenstoffatomen, Ester von linearen Q-C^-Fettsauren mit li- 
nearen oder verzweigten C6-C22-Fettalkoholen bzw. Ester von verzweigten C6-C 13 - 
Carbonsauren mit linearen oder verzweigten QrCa-Fettalkoholen, wie z.B. Myristylmyristat, 
Myristylpalmitat, Myristylstearat, Myristylisostearat, Myristyloleat, Myristylbehenat, Myristyle- 
rucat, Cetylmyristat, Cetylpalmitat, Cetylstearat, Cetylisostearat, Cetyloleat, Cetylbehenat, 
Cetylerucat, Stearylmyristat, Stearylpalmitat, Stearylstearat, Stearylisostearat, Stearyloleat, 
Stearylbehenat, Stearylerucat, Isostearylmyristat, Isostearylpalmitat, Isostearylstearat, I- 
sostearylisostearat, Isostearyloleat, Isostearylbehenat, Isostearyloleat, Oleylmyristat, Oleyl- 
palmitat, Oleylstearat, Oleylisostearat, Oleyloleat, Oleylbehenat, Oleylerucat, Behenylmy- 
ristat, Behenylpalmitat, Behenylstearat, Behenylisostearat, Behenyloleat, Behenylbehenat, 
Behenylerucat, Erucylmyristat, Erucylpalmitat, Erucylstearat, Erucylisostearat, Erucyloleat, 
Erucylbehenat und Erucylefucat. Danebeh eignen sich Ester von linearen C 6 -C22-Fettsauren 
mit verzweigten Alkoholen, insbesondere 2-Ethylhexanol, Ester von Ci8-C 38 -Alkylhy- 
droxycarbonsauren mit linearen oder verzweigten Q-Caz-Fettalkoholen, insbesondere Dioctyl 
Malate, Ester von linearen und/oder verzweigten Fettsauren mit mehrwertigen Alkoholen 
(wie z.B. Propylenglycol, Dimerdiol oder Trimertriol) und/oder Guerbetalkoholen, Triglyceride 
auf Basis QrCjo-Fettsauren, flussige Mono-/Di-/Triglyceridmischungen auf Basis von Q-Cis- 
Fettsauren, Ester von QK^-Fettalkoholen und/oder Guerbetalkoholen mit aromatfschen 
Carbonsauren, insbesondere Benzoesaure, Ester von C 2 -Ci 2 -Dicarbonsauren mit linearen o- 
der verzweigten Alkoholen mit 1 bis 22 Kohlenstoffatomen oder Polyolen mit 2 bis 10 Koh- 
lenstoffatomen und 2 bis 6 Hydroxylgruppen, pflanzliche Ole, verzweigte primare Alkohole, 
substituierte Cyclohexane, lineare und verzweigte Q-Caa-Fettalkoholcarbonate, wie z.B. Di- 
caprylyl Carbonate (Cetiol® CC), Guerbetcarbonate auf Basis von Fettalkoholen mit 6 bis 18, 
vorzugsweise 8 bis 10 C Atomen, Ester der Benzoesaure mit linearen und/oder verzweigten 
Q-Czr-Alkoholen (z.B. Finsolv® TN), lineare oder verzweigte, symmetrische oder unsymmet- 
rische Dialkylether mit 6 bis 22 Kohlenstoffatomen pro Alkyigruppe, wie z.B. Dicaprylyl Ether 
(Cetiol® OE), Ringoffnungsprodukte von epoxidierten Fettsaureestern mit Polyolen, Silicon- 
ole (Cyclomethicone, Siliciummethicontypen u.a.) und/oder aliphatische bzw. naphthenische 
Kohlenwasserstoffe, wie z.B. wie Squalan, Squalen oder Dialkylcyclohexane in Betracht. 
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Emulaatoren 



Als Emulgatoren kommen beispielsweise nichtionogene Tenside aus mindestens einer der 
folgenden Gruppen in Frage: 

> Anlagerungsprodukte von 2 bis 30 Mol Ethylenoxid und/ oder 0 bis 5 Mol Propylenoxid 
an lineare Fettalkohole mit 8 bis 22 C-Atomen, an Fettsauren mit 12 bis 22 C-Atomen, 
an Alkylphenole mit 8 bis 15 C-Atomen in der Alkylgruppe sowie Alkylamine mit 8 bis 22 
Kohlenstoffatomen im Alkylrest; 

> Alkyl- und/oder Alkenyloligoglykoside mit 8 bis 22 Kohlenstoffatomen im Alk(en)ylrest 
und deren ethoxylierte Analoga; 

> Anlagerungsprodukte von 1 bis 15 Mol Ethylenoxid an Ricinusol und/oder gehartetes 
Ricinusol; 

> Anlagerungsprodukte von 15 bis 60 Mol Ethylenoxid an Ricinusol und/oder gehartetes 
Ricinusol; — 

> Partialester von Glycerin und/oder Sorbitan mit ungesattigten, linearen oder gesattigten, 
verzweigten Fettsauren mit 12 bis 22 Kohlenstoffatomen und/oder Hydroxycarbonsauren 
mit 3 bis 18 Kohlenstoffatomen sowie deren Addukte mit 1 bis 30 Mol Ethylenoxid; 

> Partialester von Polyglycerin (durchschnittlicher Eigenkondensationsgrad 2 bis 8), Poly- 
ethylenglycol (Molekulargewicht 400 bis 5000), Trimethylolpropan, Pentaerythrit, Zu- 
ckeralkoholen (z.B. Sorbit), Alkylglucosiden (z.B. Methylglucosid, Butylglucosid, Lau- 
rylglucosid) sowie Polyglucosiden (z.B. Cellulose) mit gesattigten und/oder ungesattig- 
ten, linearen oder verzweigten Fettsauren mit 12 bis 22 Kohlenstoffatomen und/oder 
Hydroxycarbonsauren mit 3 bis 18 Kohlenstoffatomen sowie deren Addukte mit 1 bis 30 
Mol Ethylenoxid; 

> Mischester aus Pentaerythrit, Fettsauren, Citronensaure und Fettalkohol und/oder 
Mischester von Fettsauren mit 6 bis 22 Kohlenstoffatomen, Methylglucose und Polyolen, 
vorzugsweise Glycerin oder Polyglycerin. 

> Mono-, Di- und Trialkylphosphate sowie Mono-, Di- und/oder Tri-PEG-alkylphosphate 
und deren Salze; 

> Wollwachsalkohole; 

> Polysiloxan-Polyalkyl-Polyether-Copolymere bzw. entsprechende Derivate; 

> Block-Copolymere z.B. Polyethylenglycol-30 Dipolyhydroxystearate; 

> Polymeremulgatoren, z.B. Pemulen-Typen (TR-l,TR-2) von Goodrich; 

> Polyalkylenglycole sowie 

> Glycerincarbonat. 
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> Ethylenoxidanlaqerunqsprodukte 

Die Anlagerungsprodukte von Ethylenoxid und/oder von Propylenoxid an Fettalkohole, 
Fettsauren, Alkylphenole oder an Ricinusol stellen bekannte, im Handel erhaltliche Pro- 
dukte dar. Es handelt sich dabei urn Homologengemische, deren mittlerer Alkoxy- 
lierungsgrad dem Verhaltnis der Stoffmengen von Ethylenoxid und/ oder Propylenoxid 
und Substrat, mit denen die Anlagerungsreaktion durchgefuhrt wird, entspricht. C 12 /i8- 
Fettsauremono- und -diester von Anlagerungsprodukten von Ethylenoxid an Glycerin 
sind als Ruckfettungsmittel fur kosmetische Zubereitungen bekannt. 

> Alkyl- und/oder Alkenyloliaoqlykoside 

Alkyl- und/pder Alkenyloligoglycoside, ihre Herstellung und ihre Verwendung sind aus 
dem Stand der Technik bekannt. Ihre Herstellung erfolgt insbesondere durch Umsetzung 
von Glucose oder Oligosacchariden mit primaren Alkoholen mit 8 bis 18 Kohlenstoffato- 
men. Beztiglich des Glycosidrestes gilt, daB sowohl Monoglycoside, bei denen ein cycli- 
scher Zuckerrest glycosidisch an den Fettalkohol gebunden ist, als auch oligomere Gly- 
coside mit einem Oligomerisationsgrad bis vorzugsweise etwa 8 geeignet sind. Der Oli- 
gomerisierungsgrad ist dabei ein statistischer Mittelwert, dem eine fur solche techni- 
schen Produkte ubliche Homologenverteilung zugrunde liegt. 

> Partialqlyceride 

Typische Beispiele fur geeignete Partialglyceride sind Hydroxystearinsauremonoglycerid, 
Hydroxystearinsaurediglycerid, Isostearinsauremonoglycerid, Isostearinsaurediglycerid, 
Olsauremonoglycerid, Olsaurediglycerid, Ricinolsauremoglycerid, Ricinolsaurediglycerid, 
Linolsauremonoglycerid, Linolsaurediglycerid, Linolensauremonoglycerid, Linolensaure- 
diglycerid, Erucasauremonoglycerid, Erucasaurediglycerid, Weinsauremonoglycerid, 
Weinsaurediglycerid 7 Citronensauremonoglycerid, Citronendiglycerid, Apfelsauremo- 
noglycerid, Apfelsaurediglycerid sowie deren technische Gemische, die untergeordnet 
aus dem HerstellungsprozeB noch geringe Mengen an Triglycerid enthalten konnen. E- 
benfalls geeignet sind Anlagerungsprodukte von 1 bis 30, vorzugsweise 5 bis 10 Mol E- 
thylenoxid an die genannten Partialglyceride. 
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> Sorbitanester 

Als Sorbitanester kommen Sorbitanmonoisostearat, Sorbitansesquiisostearat, Sorbitan- 
diisostearat, Sorbitantriisostearat, Sorbitanmonooleat, Sorbitansesquioleat, Sorbitan- 
dioleat, Sorbitantrioleat, Sorbitanmonoerucat, Sorbitansesquierucat, Sorbitandierucat, 
Sorbitantrierucat, Sorbitanmonoricinoleat, Sorbitansesquiricinoleat, Sorbitandiricinoleat, 
Sorbitantriricinoleat, Sorbitanmonohydroxystearat, Sorbitansesquihydroxystearat, Sorbi- 
tandihydroxystearat, Sorbitantrihydroxystearat, Sorbitanmonotartrat, Sorbitansesqui- 
tartrat, Sorbitanditartrat, Sorbitantritartrat, Sorbitanmonocitrat, Sorbitansesquicitrat, 
Sorbitandicitrat, Sorbitantricitrat, Sorbitanmonomaleat, Sorbitansesquimaleat, Sorbitan- 
dimaleat, Sorbitantrimaleat sowie deren technische Gemische. Ebenfalls geeignet sind 
Anlagerungsprodukte von 1 bis 30, vorzugsweise 5 bis 10 Mol Ethylenoxid an die ge- 
nannten Sorbitanester. 



> Polyalycerinester 

Typische Beispiele fur geeignete Polyglycerinester sind Polyglyceryl-2 Dipolyhydroxystea- 
rate (Dehymuls® PGPH), Polyglycerin-3-Diisostearate (Lameform® TGI), Polyglyceryl-4 
Isostearate (Isolan® GI 34), Polyglyceryl-3 Oleate, Dilsostearoyl Polyglyceryl-3 Dii- 
sostearate (Isolan® PDI), Polyglyceryl-3 Methylglucose Distearate (Tego Care® 450), 
Polyglyceryl-3 Beeswax (Cera Bellina®), Polyglyceryl-4 Caprate (Polyglycerol Caprate 
T2010/90), Polyglyceryl-3 Cetyl Ether (Chimexane® NL), Polyglyceryl-3 Distearate (Cre- 
mophor® GS 32) und Polyglyceryl Polyricinoleate (Admul® WOL 1403) Polyglyceryl Di- 
merate Isostearate sowie deren Gemische. Beispiele fur weitere geeignete Polyolester 
sind die gegebenenfalls mit 1 bis 30 Mol Ethylenoxid umgesetzten Mono-, Di- und 
Triester von Trimethylolpropan oder Pentaerythrit mit Laurinsaure, Kokosfettsaure, 
Talgfettsaure, Palmitinsaure, Stearinsaure, Olsaure, Behensaure und dergleichen. 



> Anionische Emulaatoren 

Typische anionische Emulgatoren sind aliphatische Fettsauren mit 12 bis 22 KohlenstofF- 
atomen, wie beispielsweise Palmitinsaure, Stearinsaure oder Behensaure, sowie Dicar- 
bonsauren mit 12 bis 22 Kohlenstoffatomen, wie beispielsweise Azelainsaure oder Seba- 
cinsaure. 
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> Amphotere und kationische Emulqatoren 

Weiterhin konnen als Emulgatoren zwitterionische Tenside verwendet werden. Als zwit- 
terionische Tenside werden solche oberflachenaktiven Verbindungen bezeichnet, die im 
Molekul mindestens eine quartare Ammoniumgruppe und mindestens eine Carboxylat- 
und eine Sulfonatgruppe tragen. Besonders geeignete zwitterionische Tenside sind die 
sogenannten Betaine wie die N-Alkyl-^N-dimethylammoniumglycinate, beispielsweise 
das Kokosalkyldimethylammoniumglycinat, N-AcylaminopropyI-N,N-dimethylammonium- 
glycinate, beispielsweise das Kokosacylaminopropyldimethyl-ammoniumglycinat, und 2- 
Alkyi-3-carboxylmethyl-3-hydroxyethylimidazoline mit jeweils 8 bis 18 C-Atomen in der 
Alkyl- oder Acylgruppe sowie das Kokosaq^Iaminoethylhydroxyethylcarboxymethyl- 
glycinat. Besonders bevorzugt ist das unter der CTFA-Bezeichnung Cocamidopropyl Be- 
taine bekannte Fettsaureamid^Derivat. Ebenfalls geeignete Emulgatoren sind ampholyte 
sche Tenside. Unter ampholytischen Tensiden werden solche oberflachenaktiven Verbin- 
dungen verstanden, die auBer einer Q/is-Alkyh oder Acylgruppe im Molekul mindestens 
eine freie Aminogruppe und mindestens eine -COOH- oder -S0 3 H-Gruppe enthalten und 
zur Ausbildung innerer Salze befahigt sind. Beispiele fur geeignete ampholytische Tensi- 
de sind N-Alkylglycine, N-Alkylpropion-sauren, N-Alkylaminobuttersauren, N- 
Alkyliminodipropionsauren, N-Hydroxyethyi-N-alkylamidopropylglycine, N-Alkyltaurine, 
IM-AIkylsarcosine, 2-Alkylaminopropionsauren und Alkylaminoessigsauren mit jeweils et- 
wa 8 bis 18 OAtomen in der Alkylgruppe.. Besonders bevorzugte ampholytische Tenside 
sind das N-Kokosalkylaminopropionat, das Kokosacylaminoethylaminopropionat und das 
Ci2/i8-Acylsarcosin. SchlieBlich kommen auch Kationtenside als Emulgatoren in Betracht, 
wobei solche vom Typ der Esterquats, vorzugsweise methylquaternierte Difettsau- 
retriethanolaminester-Salze, besonders bevorzugt sind. 



Fette und Wachse 

Typische Beispiele fur Fette sind Glyceride, d.h. feste oder flussige pflanzliche oder tierische 
Produkte, die im wesentlichen aus gemischten Glycerinestern hoherer Fettsauren bestehen, 
als Wachse kommen u.a. naturliche Wachse, wie z.B. Candelillawachs, Carnaubawachs, Ja- 
panwachs, Espartograswachs, Korkwachs, Guarumawachs, Reiskeimolwachs, Zuckerrohr- 
wachs, Ouricurywachs, Montanwachs, Bienenwachs, Schellackwachs, Walrat, Lanolin (Woll- 
wachs), Biirzelfett, Ceresin, Ozokerit (Erdwachs), Petrolatum, Paraffinwachse, Mikrowachse; 



14 



WO 03/059368 



PCT/EP03/00066 



chemisch modifizierte Wachse (Hartwachse), wie z.B. Montanesterwachse, Sasolwachse, 
hydrierte Jojobawachse sowie synthetische Wachse, wie z.B. Polyalkylenwachse und Polye- 
thylenglycolwachse in Frage. Neben den Fetten kommen als Zusatzstoffe auch fettahnliche 
Substanzen, wie Lecithine und Phospholipide in Frage. Unter der Bezeichnung Lecithine ver- 
steht der Fachmann diejenigen Glycero-Phospholipide, die sich aus Fettsauren, Glycerin, 
Phosphorsaure und Cholin durch Veresterung bilden. Lecithine werden in der Fachwelt daher 
auch haufig als Phosphatidylcholine (PC). Als Beispiele fur naturliche Lecithine seien die 
Kephaline genannt, die auch als Phosphatidsauren bezeichnet werden und Derivate der 1,2- 
Diacyl-sn-glycerin-3-phosphorsauren darstellen. Dem gegenuber versteht man unter 
Phospholipiden gewohnlich Mono- und vorzugsweise Diester der Phosphorsaure mit Glycerin 
(Glycerinphosphate), die allgemein zu den Fetten gerechnet werden. Daneben kommen auch 
Sphingosine bzw. Sphingolipide in Frage. 

Perlalanzwachse ... _ _ 

Als Perlglanzwachse kommen beispielsweise in Frage: Alkylenglycolester, speziell Ethylengly- 
coldistearat; Fettsaurealkanolamide, speziell Kokosfettsaurediethanolamid; Partialglyceride, 
speziell Stearinsauremonoglycerid; Ester von mehrwertigen, gegebenenfalls hydroxy- 
substituierte Carbonsauren mit Fettalkoholen mit 6 bis 22 Kohlenstoffatomen, speziell lang- 
kettige Ester der Weinsaure; Fettstoffe, wie beispielsweise Fettalkohole, Fettketone, Fettal- 
dehyde, Fettether und Fettcarbonate, die in Summe mindestens 24 Kohlenstoffatome auf- 
weisen, speziell Lauron und Distearylether; Fettsauren wie Stearinsaure, Hydroxystearinsau- 
re oder Behensaure, Ringoffnungsprodukte von Olefinepoxiden mit 12 bis 22 Kohlenstoff- 
atomen mit Fettalkoholen mit 12 bis 22 Kohlenstoffatomen und/oder Polyolen mit 2 bis 15 
Kohlenstoffatomen und 2 bis 10 Hydroxylgruppen sowie deren Mischungen. 

Konsistenzaeber und Verdickunasmittel 

Als Konsistenzgeber kommen in erster Linie Fettalkohole oder Hydroxyfettalkohole mit 12 bis 
22 und vorzugsweise 16 bis 18 Kohlenstoffatomen und daneben Partialglyceride, Fettsauren 
oder Hydroxyfettsauren in Betracht. Bevorzugt ist eine Kombination dieser Stoffe mit Alkylo- 
ligoglucosiden und/oder Fettsaure-N-methylglucamiden gleicher Kettenlange und/oder Po- 
lyglycerinpoly-12-hydroxystearaten. Geeignete Verdickungsmittel sind beispielsweise Aerosil- 
Typen (hydrophile Kieselsauren), Polysaccharide, insbesondere Xanthan-Gum, Guar-Guar, 
Agar-Agar, Alginate und Tylosen, Carboxymethylcellulose und Hydroxyethyl- und Hydro- 
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xypropylcellulose, ferner hohermolekulare Polyethylenglycolmono- und -diester von Fett- 
sauren, Polyacrylate, (z.B. Carbopole® und Pemulen-Typen von Goodrich; Synthalene® von 
Sigma; Keltrol-Typen von Kelco; Sepigel-Typen von Seppic; Salcare-Typen von Allied Col- 
loids), Polyacrylamide, Polymere, Polyvinylalkohol und Polyvinylpyrrolidon. Als besonders 
wirkungsvoll haben sich auch Bentonite, wie z.B. Bentone® GeJ VS-5PC (Rheox) erwiesen, 
bei dem es sich um eine Mischung aus Cyclopentasiloxan, Disteardimonium Hectorit und 
Propylencarbonat handelt. Weiter In Frage kommen Tenside, wie beispielsweise ethoxylierte 
Fettsaureglyceride, Ester von Fettsauren mit Polyolen wie beispielsweise Pentaerythrit oder 
Trimethylolpropan, Fettalkoholethoxylate mit eingeengter Homologenverteilung oder Alkylo- 
ligoglucoside sowie Elektrolyte wie Kochsalz und Ammoniumchlorid. 

Uberfettungsmittel 

Als Uberfettungsmittel konnen Substanzen wie beispielsweise Lanolin und Lecithin sowie 
pblyethdxylierte oder acylferte Lanolin- und Lecithtnderivate, Polyolfetfcsaureester, Monogly- 
ceride und Fettsaurealkanolamide verwendet werden, wobei die letzteren gleichzeitig als 
Schaumstabilisatoren dienen. 



Stabflisatoren 

Als Stabilisatoren konnen Metallsalze von Fettsauren, wie z.B. Magnesium-, Aluminium- 
und/oder Zinkstearat bzw. -ricinoleat eingesetzt werden. 

Polymere 

Geeignete kationische Polymere sind beispielsweise kationische Cellulosederivate, wie z.B. 
eine quaternierte Hydroxyethylcellulose, die unter der Bezeichnung Polymer JR 400® von 
Amerchol erhaltlich ist, kationische Starke, Copolymere von Diallylammoniumsalzen und Ac- 
rylamiden, quaternierte Vinylpyrrolidon/Vinylimidazol-Polymere, wie z.B. Luviquat® (BASF), 
Kondensationsprodukte von Polyglycolen und Aminen, quaternierte Kollagenpolypeptide, wie 
beispielsweise Lauryldimonium Hydroxypropyl Hydrolyzed Collagen (Lamequat®L/Griinau), 
quaternierte Weizenpolypeptide, Polyethylenimin, kationische Siliconpolymere, wie z.B. Amo- 
dimethicone, Copolymere der Adipinsaure und Dimethylaminohydroxypropyldiethylentriamin 
(Cartaretine®/Sandoz), Copolymere der Acrylsaure mit Dimethyl-diallylammoniumchlorid 
(Merquat® 550/Chemviron), Polyaminopolyamide, sowie deren vernetzte wasser\bs\ichen 
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Polymere, kationische Chitinderivate wie beispielsweise quaterniertes Chitosan, gegebenen- 
falls mikrokristallin verteilt, Kondensationsprodukte aus Dihalogenalkylen, wie z.B. Dibrom- 
butan mit Bisdialkylaminen, wie z.B. Bis-Dimethylamino-l,3-propan, kationischer Guar-Gum, 
wie z.B. Jaguar® CBS, Jaguar® C-17, Jaguar® C-16 der Rrma Celanese, quaternierte Am- 
moniumsalz-Polymere, wie z.B. Mirapol® A-15, Mirapol® AD-l, Mirapol® AZ-1 der Rrma 
Miranol. 

Als anionische, zwitterionische, amphotere und nichtionische Polymere kommen beispielswei- 
se Vinylacetat/Crotonsaure-Copolymere, Vinylpyrrolidon/Vinylacrylat-Copolymere, Vinylace- 
tat/Butylmaleat/ Isobomylacrylat-Copolymere, Methylvinylether/Maleinsaureanhydrid-Copoly- 
mere und deren Ester, unvernetzte und mit Polyolen vernetzte Polyacrylsauren, Acrylamido- 
propyltrimethylammoniumchlorid/ Acrylat-Copolymere, Octylacrylamid/Methylmeth-acry- 
lat/tert.Butylaminoethylmethaci^ Polyvinylpyr- 
rolidon, Vinylpyrrolidon/Vinylacetat-Copoiymere, Vinylpyrrolidon/ Dimethylaminoethyl- 
metftacrylat^nylcaprolac^^ sowie gegebenenfalls derivatisierte Celluloseether 

und Silicone in Frage. 

Siliconverbindungen 

Geeignete Siliconverbindungen sind beispielsweise Dimethylpolysiloxane, Methylphenylpoly- 
siloxane, cydische Silicone sowie amino-, fettsaure-, alkohol-, polyether-, epoxy-, fluor-, gly- 
kosid- und/oder alkylmodifizierte Siliconverbindungen, die bei Raumtemperatur sowohl flus- 
sig als auch harzformig vorliegen konnen. Weiterhin geeignet sind Simethicone, bei denen es 
sich um Mischungen aus Dimethiconen mit einer durchschnittlichen Kettenlange von 200 bis 
300 Dimethylsiloxan-Einheiten und hydrierten Silicaten handelt. 

UV-Lichtschutzfilter und AnBoxidantien 

Unter UV-Lichtschutzfaktoren sind beispielsweise bei Raumtemperatur flussig oder kristallin 
vorliegende organische Substanzen (Lichtschutzfilter) zu verstehen, die in der Lage sind, 
ultraviolette Strahlen zu absorbieren und die aufgenommene Energie in Form langerwelliger 
Strahlung, z.B. Warme wieder abzugeben. UVB-Rlter konnen olloslich oder wasserloslich 
sein. Als ollosliche Substanzen sind z.B. zu nennen: 

> 3-Benzylidencampher bzw. 3-Benzylidennorcampher und dessen Derivate, z.B. 3-(4- 
Methylbenzyliden)campher; 
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> 4-Aminobenzoesaurederivate, vorzugsweise 4-(Dimethylamino)benzoesaure-2-ethyl- 
hexylester, 4-(Dimethylamino)benzoesaure-2-octylester und 4-(Dimethylamino)benzoe- 
saureamylester; 

> Ester der Zimtsaure, vorzugsweise ^Methoxyzimtsaure-Z-ethylhexylester, 4-Methoxy- 
zimtsaurepropylester, 4-Methoxyzimtsaureisoamy!ester 2-Cyano-3,3-phenylzimtsaure-2- 
ethylhexylester (Octocrylene); 

> Ester der Salicylsaure, vorzugsweise Salicylsaure-2-ethylhexylester, Salicylsaure-4-iso- 
propylbenzylester, Salicylsaurehomomenthylester; 

> Derivate des Benzophenons, vorzugsweise 2-Hydroxy-4-methoxybenzophenon, 2- 
Hydroxy-4-methoxy-4'-methylbenzophenon, 2,2*-Dihydroxy-4-methoxybenzophenon; 

> Ester der Benzalmalonsaure, vorzugsweise 4-Methoxybenzmalonsauredi-2-ethylhexyl- 
ester; 

> Triazinderivate, wie z.B. 2 / 4 / 6-Trianilino-(p-carbo-2 x -ethyl-r-hexyloxy)-l,3 / 5-triazin und 
Octyl Triazon oder Dioctyl Butamido Triazone (Uvasorb® HEB); 

> ~Propari-l,3-dione, wie z.B. l-(4-tert.Butylphenyl)-3-^ 

> Ketotricyclo(5.2.1.0)decan-Derivate. 

Als wasserlosliche Substanzen kommen in Frage: 

> 2-Phenylbenzimidazol-5-sulfonsaure und deren Alkali-, Erdalkali-, Ammonium-, Alkylam- 
monium-, Alkanolammonium- und Glucammoniumsalze; 

> Sulfonsaurederivate von Benzophenonen, vorzugsweise 2-Hydroxy-4-methoxybenzo- 
phenon-5-sulfonsaure und ihre Salze; 

> Sulfonsaurederivate des 3-Benzylidencamphers, wie z.B. 4-(2-Oxo-3-bornylidenme- 
thyl)benzolsulfonsaure und 2-Methyl-5-(2-oxo-3-bornyliden)suIfonsaure und deren Salze. 

Als typische UV-A-Filter kommen insbesondere Derivate des Benzoylmethans in Frage, wie 
beispieisweise l-(4 k -tert.Butylphenyl)-3-(4'-methoxyphenyl)propan-l,3-dion, 4-tert,-Butyl-4*- 
methoxydibenzoylmethan (Parsol® 1789), l-Phenyl-3-(4Msopropylphenyl)-propan-l,3-dion 
sowie Enaminverbindungen. Die UV-A und UV-B-Filter konnen selbstverstandlich auch in Nli- 
schungen eingesetzt werden. Besonders gunstige Kombinationen bestehen aus den Derivate 
des Benzoylmethans,, z.B. 4-tert.-Butyl-4 x -methoxydibenzoylmethan (Parsol® 1789) und 2- 
Cyano-3,3-phenylzimtsaure-2-ethyl-hexylester (Octocrylene) in Kombination mit Ester der 
Zimtsaure, vorzugsweise 4-Methoxyzimtsaure-2-ethylhexylester und/oder 4- 
Methoxyzimtsaurepropylester und/oder 4-Methoxyzimtsaureisoamylester. Vorteilhaft werden 
deartige Kombinationen mit wasserloslichen Filtern wie z.B. 2-Phenylbenzimidazol-5- 
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sulfonsaure und deren Alkali-, Erdalkali-, Ammonium-, Alkylammonium-, Alkanolammonium- 
und Glucammoniumsalze kombiniert. 

Neben den genannten loslichen Stoffen kommen fur diesen Zweck auch unlosliche Licht- 
schutzpigmente, namlich feindisperse Metalloxide bzw. Salze in Frage. Beispiele fur geeig- 
nete Metalloxide sind insbesondere Zinkoxid und Titandioxid und daneben Oxide des Eisens, 
Zirkoniums, Siliciums, Mangans, Aluminiums und Cers sowie deren Gemische. Als Salze kon- 
nen Silicate (Talk), Bariumsulfat oder Zinkstearat eingesetzt werden. Die Oxide und Salze 
werden in Form der Pigmente fur hautpflegende und hautschiitzende Emulsionen und deko- 
rative Kosmetik verwendet. Die Partikel sollten dabei einen mittleren Durchmesser von weni- 
ger als 100 nm, vorzugsweise zwischen 5 und 50 nm und insbesondere zwischen 15 und 30 
nm aufweisen. Sie konnen eine spharische Form aufweisen, es konnen jedoch auch solche 
Partikel zum Einsatz kommen, die eine ellipsoide oder in sonstiger Weise von der sphari- 
schen Gestalt abweichende Form besitzen. Die Pigmente konnen auch oberflachenbehandelt, 
d.hL hydrophilisiert oder hydrophobiert vorliegen. Typische Beispiele sind gecoatete Titandi- 
oxide, wie z.B. Titandioxid T 805 (Degussa) oder Eusolex® T2000 (Merck). Als hydrophobe 
Coatingmittel kommen dabei vor allem Silicone und dabei speziell Trialkoxyoctylsilane oder 
Simethicone in Frage. In Sonnenschutzmitteln werden bevorzugt sogenannte Mikro- oder 
Nanopigmente eingesetzt. Vorzugsweise wird mikronisiertes Zinkoxid verwendet. 

Neben den beiden vorgenannten Gruppen primarer Lichtschutzstoffe konnen auch sekundare 
Lichtschutzmittel vom Typ der Antioxidantien eingesetzt werden, die die photochemische 
Reaktionskette unterbrechen, welche ausgelost wird, wenn UV-Strahlung in die Haut ein- 
dringt. Typische Beispiele hierfur sind Aminosauren (z.B. Glycin, Histidin, Tyrosin, Tryp- 
tophan) und deren Derivate, Imidazole (z.B. Urocaninsaure) und deren Derivate, Peptide wie 
D,L-Carnosin, D-Carnosin, L-Camosin und deren Derivate (z.B. Anserin), Carotinoide, Caroti- 
ne (z.B. a-Carotin, (3-Carotin, Lycopin) und deren Derivate, Chlorogensaure und deren Deri- 
vate, Liponsaure und deren Derivate (z.B. Dihydroliponsaure), Aurothioglucose, Propylthiou- 
racil und andere Thiole (z.B. Thioredoxin, Glutathion, Cystein, Cystin, Cystamin und deren 
Glycosyl-, N-Acetyl-, Methyl-, Ethyl-, Propyl-, Amyl-, Butyl- und Lauryl-, Palmitoyl-, Oleyl-, y- 
Linoleyl-, Cholesteryl- und Glycerylester) sowie deren Salze, Dilaurylthiodipropionat, Distea- 
rylthiodipropionat, Thiodipropionsaure und deren Derivate (Ester, Ether, Peptide, Lipide, 
Nukleotide, Nukleoside und Salze) sowie Sulfoximinverbindungen (z.B. Buthioninsulfoximlne, 
Homocysteinsulfoximin, Butioninsulfone, Penta-, Hexa-, Heptathioninsulfoximin) in sehr ge- 
ringen vertraglichen Dosierungen (z.B. pmol bis |imol/kg), ferner (Metall)-Chelatoren (z.B. a- 
Hydroxyfettsauren, Palmitinsaure, Phytinsaure, Lactoferrin), a-Hydroxysauren (z.B. Citronen- 
saure, Milchsaure, Apfelsaure), Huminsaure, Gallensaure, Gallenextrakte, Bilirubin, Biliverdin, 
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EDTA, EGTA und deren Derivate, ungesatb'gte Fettsauren und deren Derivate (z.B. y- 
Linolensaure, Linolsaure, Olsaure), Folsaure und deren Derivate, Ubichinon und Ubichinol 
und deren Derivate, Vitamin C und Derivate (z.B. Ascorbylpalmitat, Mg-Ascorbylphosphat, 
Ascorbylacetat), Tocopherole und Derivate (z.B. Vitamin-E-acetat), Vitamin A und Derivate 
(Vitamin-A-palmitat) sowie Koniferylbenzoat des Benzoeharzes, Rutinsaure und deren Deri- 
vate, a-Glycosylrutin, Ferulasaure, Furfurylidenglucitol, Carnosin, Butylhydroxytoluol, Butyl- 
hydroxyanisol, Nordihydroguajakharzsaure, Nordihydroguajaretsaure, Trihydroxybutyrophe- 
non, Harnsaure und deren Derivate, Mannose und deren Derivate, Superoxid-Dismutase, 
Zink und dessen Derivate (z.B. ZnO, ZnS0 4 ) Selen und dessen Derivate (z.B. Selen- 
Methionin), Stilbene und deren Derivate (z.B. Stilbenoxid, trans-Stiibenoxid) und die erfin- 
dungsgemaB geeigneten Derivate (Salze, Ester, Ether, Zucker, Nukleotide, Nukleoside, Pep- 
tide und Lipide) dieser genannten Wirkstoffe. 



Bioaene Wirkstoffe - — - 

Unter biogenen Wirkstoffen sind beispielsweise Tocopherol, Tocopherolacetat, Tocopherol- 
palmitat, Ascorbinsaure, (Desoxy)Ribonucleinsaure und deren Fragmentierungsprodukte, 3- 
Glucane, Retinol, Bisabolol, Allantoin, Phytantriol, Panthenol, AHA-Sauren, Aminosauren, 
Ceramide, Pseudoceramide, essentielle Ole, Pflanzenextrakte, wie z.B. Prunusextrakt, Bam- 
baranussextrakt und Vitaminkomplexe zu verstehen. 



Deodorantien und keimhemmende Mittel 

Kosmetische Deodorantien (Desodorantien) wirken Korpergeruchen entgegen, uberdecken 
oder beseibgen sie. KorpergeriJche entstehen durch die Einwirkung von Hautbakterien auf 
apokrinen SchweiB, wobei unangenehm riechende Abbauprodukte gebildet werden. Dement- 
sprechend enthalten Deodorantien Wirkstoffe, die als keimhemmende Mittel, Enzyminhibito- 
ren, Geruchsabsorber oder Geruchsuberdecker fungieren. 



> Keimhemmende Mittel 

Als keimhemmende Mittel sind grundsatzlich alle gegen grampositive Bakterien wirksa- 
men StofFe geeignet, wie z. B. 4-Hydroxybenzoesaure und ihre Salze und Ester, N-(4- 
Chlorphenyl)-N '-(3,4 dichlorphenyl)harnstoff, 2,4,4 '-Trichlor-2'-hydroxy-diphenylether 
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(Triclosan), 4-Chlor-3,5-dimethyl-phenol, 2,2'-Methylen-bis(6-brom-4-chlorphenol), 3- 
Methyl-4-(l-methyletfiyl)-phenol, 2-Benzyl-4-chlorphenol, 3-(4-Chlorphenoxy)-l,2- 
propandiol, 3-Iod-2-propinylbutylcarbamat, Chlorhexidin, 3,4,4 '-Trichlorcarbanilid 
(TTC), antibakterielle Riechstoffe, Thymol, Thymianol, Eugenol, Nelkenol, Menthol, Min- 
zol, Farnesol, Phenoxyethanol, Glycerinmonocaprinat, Glycerinmonocaprylat, Glycerin- 
monolaurat (GML), Diglycerinmonocaprinat (DMC), Salicylsaure-N-alkylamlde wie z. B. 
Salicylsaure-n-octylamid oder Salicylsaure-n-decylamid. 



> Enzvminhibitoren 

Als Enzyminhibitoren sind beispielsweise Esteraseinhibitoren geeignet. Hierbei handelt es 
sich vorzugsweise urn Trialkylcitrate wie Trimethylcitrat, Tripropylcitrat, Triisppropyl- 
citrat, Tributylcitrat und insbesondere Triethylcitrat (Hydagen® CAT). Die Stoffe in- 
^hibieren die Enzymaktivitat und reduzieren dadurch die Geruchsbildung. Weitere Stoffe, 
die als Esteraseinhibitoren in Betracht kommen, sind Sterolsulfate oder -phosphate, wie 
beispielsweise Lanosterin-, Cholesterin-, Campesterin-, Stigmasterin- und Sitosterin- 
sulfat bzw -phosphat, Dicarbonsauren und deren Ester, wie beispielsweise Glutarsaure, 
Glutarsauremonoethylester, Glutarsaurediethylester, Adipinsaure, Adipinsauremono- 
ethylester, Adipinsaurediethylester, Malonsaure und Malonsaurediethylester, Hydroxy- 
carbonsauren und deren Ester wie beispielsweise Citronensaure, Apfelsaure, Weinsaure 
oder Weinsaurediethylester, sowie Zinkglycinat. 

> Geruchsabsorber 

Als Geruchsabsorber eignen sich Stoffe, die geruchsbildende Verbindungen aufnehmen 
und weitgehend festhalten konnen. Sie senken den Partialdruck der einzelnen Kompo- 
nenten und verringern so auch ihre Ausbreitungsgeschwindigkeit. Wichtig ist, daS dabei 
Parfums unbeeintrachtigt bleiben mussen. Geruchsabsorber haben keine Wirksamkeit 
gegen Bakterien. Sie enthalten beispielsweise als Hauptbestandteil ein komplexes Zink- 
salz der Ricinolsaure oder spezielle, weitgehend geruchsneutrale Duftstoffe, die dem 
Fachmann als "Fixateure" bekannt sind, wie z. B. Extrakte von Labdanum bzw. Styrax 
oder bestimmte Abietinsaurederivate. Als Geruchsuberdecker fungieren Riechstoffe oder 
Parfumole, die zusatzlich zu ihrer Funktion als Geruchsuberdecker den Deodorantien ihre 
jeweilige Duftnote verleihen. Als Parfumole seien beispielsweise genannt Gernische aus 
naturlichen und synthetischen Riechstoffen. Naturliche Riechstoffe sind Extrakte von 
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Bluten, Stengeln und Blattern, Friichten, Fruchtschalen, Wurzeln, Holzern, Krautern und 
Grasem, Nadeln und Zweigen sowie Harzen und Balsamen. Weiterhin kommen tierische 
Rohstoffe In Frage, wie beispielsweise Zibet und Castoreum. Typische synthetische 
Riechstoffverbindungen sind Produkte vom Typ der Ester, Ether, Aldehyde, Ketone, Al- 
kohole und Kohlenwasserstoffe. Riechstoffverbindungen vom Typ der Ester sind z.B. 
Benzylacetat, p-tert-Butylcyclohexylacetat, Linalylacetat, Phenylethylacetat, Linalylben- 
zoat, Benzylformiat, Allylcyclohexylpropionat, Styrallylpropionat und Benzylsallcylat. Zu 
den Ethern zahlen beispielsweise Benzylethylether, zu den Aldehyden z.B. die linearen 
Alkanale mit 8 bis 18 Kohlenstoffatomen, Citral, Citronellal, Qtronellyloxyacetaldehyd, 
Cyclamenaldehyd, Hydroxycltronellai, Lilial und Bourgeonal, zu den Ketonen z.B. die Jo- 
none und Methylcedrylketon, zu den Alkoholen Anethol, Citronellol, Eugenol, Isoeugenol, 
Geraniol, Linalool, Phenylethylalkohol und Terpineol, zu den Kohlenwasserstoffen geho- 
ren hauptsachlich die Terpene und Balsame. Bevorzugt werden jedoch Mischungen ver- 
schiedener Riechstoffe verwendet, die gemeinsam eine ansprechende Duftnote erzeu- 
gen. Auch atherische Ole geringerer Fluchtigkeit, die meist als Aromakomponenten ver- 
wendet werden, eignen sich als Parfumole, z.B. Salbeiol, Kamillenol, Nelkenol, Melissen- 
61, Minzenol, Zimtblatterol, Lindenblutenol, Wacholderbeerenol, Vetiverol, Olibanol, Gal- 
banumol, Labdanumol und Lavandinol. Vorzugsweise werden Bergamotteol, Dihydro- 
myrcenol, Lilial, Lyral, Citronellol, Phenylethylalkohol, a-Hexylzimtaldehyd, Geraniol, 
Benzylaceton, Cyclamenaldehyd, Linalool, Boisambrene Forte, Ambroxan, Indol, Hedio- 
ne, Sandelice, Qtronenol, Mandarinenol, Orangenol, Allylamylglycolat, Cydovertal, La- 
vandinol, Muskateller Salbeiol, (3-Damascone, Geraniumol Bourbon, Cyclohexylsalicylat, 
Vertofix Coeur, Iso-E-Super, Fixolide NP, Evernyl, Iraldein gamma, Phenylessigsaure, 
Geranylacetat, Benzylacetat, Rosenoxid, Romilat, Irotyl und Floramat allein oder in Mi- 
schungen, eingesetzt. 

Antitranspirantien 

Antitranspirantien (Antiperspiranfen) reduzieren durch Beeinflussung der Aktivitat der 
ekkrinen SchweiBdrusen die SchweiBbildung, und wirken somit Achselnasse und Korper- 
geruch entgegen. Wassrige oder wasserfreie Formulierungen von Antitranspirantien ent- 
halten typischerweise folgende Inhaltsstoffe: 

> adstringierende WirkstofFe, 

> Olkomponenten, 

> nichtionische Emulgatoren, 
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> Coemulgatoren, 

> Konsistenzgeber, 

> Hilfsstoffe wie z. B. Verdicker oder Komplexierungsmittel und/oder 

> nichtwassrige Losungsmittel wie z. B. Ethanol, Propylenglykol und/oder Glycerin. 

Als adstringierende Antitranspirant-Wirkstoffe eignen sich vor allem Salze des Alumini- 
ums, Zirkoniums oder des Zinks. Solche geeigneten antihydrotisch wirksamen Wirkstoffe 
sind z.B. Aluminlumchlorid, Aluminiumchlorhydrat, Aluminiumdichlorhydrat, Aluminium- 
sesquichlorhydrat und deren Komplexverbindungen z. B. mit Propylenglycol-1,2. Alumi- 
niumhydroxyallantoinat, Aluminiumchloridtartrat, Aluminium-Zirkonium-Trichlorohydrat, 
Aluminium-Zirkoniumtetrachlorohydrat, Aluminium-Zirkonium-pentachlorohydrat und de- 
ren Komplexverbindungen z. B. mit Aminosauren wie Glycin. Daneben konnen in An- 
titranspirantien ubiiche ollosliche und wasserlosliche Hilfsmittel in geringeren Mengen 
enthalten sein. Solche olloslichen Hilfsmittel konnen z.B. sein: 

> entzundungshemmende, hautschiitzende oder wohlriechende atherische Ole, 

> synthetische hautschutzende Wirkstoffe und/oder 

> ollosliche Parfumole. 

Ubiiche wasserlosliche Zusatze sind z.B. Konservierungsmittel, wasserlosliche Duftstoffe, pH- 
Wert-Stellmittel, z.B. Puffergemische, wasserlosliche Verdickungsmittel, z.B. wasserlosliche 
naturliche oder synthetische Polymere wie z.B. Xanthan-Gum, Hydroxyethylcellulose, Polyvi- 
nylpyrrolidon oder hochmolekulare Polyethylenoxide. 



Rlmbildner 

Gebrauchliche Rlmbildner sind beispielsweise Chitosan, mikrokristallines Chitosan, quater- 
niertes Chitosan, Polyvinylpyrrolidon, Vinylpyrrolidon-Vinylacetat-Copolymerisate, Polymere 
der Acrylsaurereihe, quaternare Cellulose-Derivate, Kollagen, Hyaluronsaure bzw. deren Sal- 
ze und Shnliche Verbindungen. 



Antischuppenwirkstoffe 

Als Antischuppenwirkstoffe kommen Pirocton Olamin (l-Hydroxy-4-methyl-6-(2,4,4- 
trimythylpentyl)-2-(lH)-pyridinonmonoethanolaminsalz), Baypival® (Climbazole), Ketocona- 
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zol®, (4-Acety!-l-{-4-[2-(2.4-dichlorphenyl) r-Z-ClH-imidazol-l-ylmethyO-l^-dioxylan-c-^ 
ylmethoxyphenyl}piperazin, Ketoconazol, Elubiol, Selendisulfid, Schwefel kolloidal, Schwefel- 
polyehtylenglykolsorbitanmonooleat, Schwefelrizinolpolyehtoxylat, Schwfel-teer Destillate, 
Salicylsaure (bzw. in (Combination mit Hexachlorophen), Undexylensaure Monoethanolamid 
Sulfosuccinat Na-Salz, Lamepon® UD (Protein-Undecylensaurekondensat), Zinkpyrithion, 
Aluminiumpyrithion und Magnesiumpyrithion / Dipyrithion-Magnesiumsulfat in Frage. 
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Ouellmittel 

Als Quellmittel fur waBrige Phasen konnen Montmorillonite, Clay Mineralstoffe, Pemulen so- 
wie alkylmodifizierte Carbopoltypen (Goodrich) dienen. 

Insekten-Repellentien 

Als Insekten-Repellentien kommen N,N-Diethyl-m-toluamid, 1,2-Pentandiol Oder Ethyl Buty- 
lacetylaminopropionate in Frage 

Selhstfarauner und Pepiomentierunasmittel 

Als Selbstbrauner eignet sich Dihydroxyaceton. Als Tyrosinhinbitoren, die die Bildungvon 
Melanin verhindern und Anwendung in Depigmentierungsmitteln finden, kommen beispiels- 
weise Arbutin, Ferulasaure, Kojisaure, Cumarinsaure und Ascorbinsaure (Vitamin C) in Frage. 

Hvdrotrope 

Zur Verbesserung des FlieBverhaltens konnen ferner Hydrotrope, wie beispielsweise Ethanol, 
Isopropylalkohol, oder Polyole eingesetzt werden. Polyole, die hier in Betracht kommen, be- 
sitzen vorzugsweise 2 bis 15 Kohlenstoffatome und mindestens zwei Hydroxylgruppen. Die 
Polyole konnen noch weitere funktionelle Gruppen, insbesondere Aminogruppen, enthalten 
bzw. mit Stickstoff modifiziert sein. Typische Beispiele sind 

> Glycerin; 

> Alkylenglycole, wie beispielsweise Ethylenglycol, Diethyienglycol, Propylenglycol, Buty- 
lenglycol, Hexylenglycol sowie Polyethylenglycole mit einem durchschnittlichen Moleku- 
largewicht von 100 bis 1.000 Dalton; 

> technische Oligoglyceringemische mit einem Eigenkondensationsgrad von 1,5 bis 10 wie 
etwa technische Diglyceringemische mit einem Diglyceringehalt von 40 bis 50 Gew.-%; 

> Methyolverbindungen, wie insbesondere Trimethylolethan, Trimethylolpropan, Trimethy- 
lolbutan, Pentaerythrit und Dipentaerythrit; 

> Niedrigalkylg'ucoside, insbesondere solche mit 1 bis 8 Kohlenstoffen im Alkylrest, wie 
beispielsweise Methyl- und Butylglucosid; 
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> Zuckeralkohole mit 5 bis 12 Kohlenstoffatomen, wie beispielsweise Sorbit oder Mannit, 

> Zucker mit 5 bis 12 Kohlenstoffatomen, wie beispielsweise Glucose oder Saccharose; 

> Aminozucker, wie beispielsweise Glucamin; 

> Dialkoholamine, wie Diethanolamin oder 2-Amino-l / 3-propandiol. 



Konsen/ierunasmittel 

Als Konservierungsmittel eignen sich beispielsweise Phenoxyethanol, Formaldehydlosung, 
Parabene, Pentandiol oder Sorbinsaure sowie die unter der Bezeichnung Surfacine® be- 
kannten Silberkomplexe und die in Anlage 6, Teil A und B der Kosmetikverordnung auf- 
gefuhrten weiteren Stoffklassen. 

Parfumole und Aromen 

Als Parfumole seien genannt Gemische aus natiiriichen und synthetischen Riechstoffen. Na- 
tiirliche Riechstoffe sind Extrakte von Bluten (Lilie, Lavendel, Rosen, Jasmin, Neroli, Ylang- 
Ylang), Stengeln und Blattern (Geranium, Patchouli, Petitgrain), Fruchten (Anis, Koriander, 
KQmmel, Wacholder), Fruchtschalen (Bergamotte, Zitrone, Orangen), Wurzeln (Macis, Ange- 
lica, Sellerie, Kardamon, Costus, Iris, Calmus), Holzern (Pinien-, Sandel-, Guajak-, Zedern-, 
Rosenholz), Krautern und Grasern (Estragon, Lemongras, Salbei, Thymian), Nadeln und 
Zweigen (Fichte, Tanne, Kiefer, Latschen), Harzen und Baisamen (Galbanum, Elemi, Benzoe, 
Myrrhe, Olibanum, Opoponax). Weiterhin kommen tierische Rohstoffe in Frage, wie bei- 
spielsweise Zibet und Castoreum. Typische synthetische Riechstoffverbindungen sind Pro- 
dukte vom Typ der Ester, Ether, Aldehyde, Ketone, Alkohole und Kohlenwasserstoffie. Riech- 
stofn/erbindungen vom Typ der Ester sind z.B. Benzylacetat, Phenoxyethylisobutyrat, p-tert.- 
Butylcyclohexylacetat, Linalylacetat^ Dimethylbenzylcarbinylacetat, Phenylethylacetat, Lina- 
lylbenzoat, Benzylformiat, Ethylmethylphenylglycinat, Allylcyclohexylpropionat, Styrallylpropi- 
onat und Benzylsalicylat. Zu den Ethern zahlen beispielsweise Benzylethylether, zu den Alde- 
hyden z.B. die linearen Alkanale mit 8 bis 18 Kohlenstoffatomen, Citral, Citronellal, Citronel- 
lyloxyacetaldehyd, Cyclamenaldehyd, Hydroxydtronellal, Lilial und Bourgeonal, zu den Keto- 
nen z.B. die Jonone, oc-Isomethylionon und Methylcedrylketon, zu den Alkoholen Anethol, 
Citronellol, Eugenol, Isoeugenol, Geraniol, Linalool, Phenylethylalkohol und Terpineol, zu den 
Kohlenwasserstoffen gehoren hauptsachlich die Terpene und Balsame. Bevorzugt werden 
jedoch Mischungen verschiedener Riechstoffe verwendet, die gemeinsam eine ansprechende 
Duftnote erzeugen. Auch atherische Ole geringerer Fluchtigkeit, die meist als Aro- 
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makomponenten verwendet werden, eignen sich als Parfumole, z.B. Salbeiol, Kamillenol, 
Nelkenol, Melissendl, Minzenol, Zimtblatterol, Lindenblutenol, Wacholderbeerenol, Vetiverol, 
Olibanol, Galbanumol, Labolanumol und Lavandinol. Vorzugsweise werden Bergamotteol, 
Dihydromyrcenol, Lilial, Lyral, Citronellol, Phenylethylalkohol, a-Hexylzimtaldehyd, Geraniol, 
Benzylaceton, Cyclamenaldehyd, Unalool, Boisambrene Forte, Ambroxan, Indol, Hedione, 
Sandelice, Citronenol, Mandarinenol, Orangenol, Allylamylglycolat, Cyclovertal, Lavandinol, 
Muskateller Salbeiol, p-Damascone, Geraniumol Bourbon, Cyclohexylsalicylat, Vertofix Coeur, 
Iso-E-Super, Fixolide NP, Evernyl, Iraldein gamma, Phenylessigsaure, Geranylacetat, Benzy- 
lacetat, Rosenoxid, Romilllat, Irotyl und Floramat allein oder in Mischungen, eingesetzt. 

Als Aromen kommen beispielsweise Pfefferminzol, Krauseminzol, Anisol, Sternanisol, Kum- 
melol, Eukalyptusol, Fenchelol, Citronenol, Wintergrunol, Nelkenol, Menthol und dergleichen 
in Frage. 

Farbstoffe 

Als Farbstoffe konnen die fur kosmetische Zwecke geeigneten und zugelassenen Substanzen 
verwendet werden. Beispiele sind Kochenillerot A (C.I. 16255), Patentblau V (C.I.42051), 
Indigotln (C.I.73015), Chlorophyllin (CL75810), Chinolingelb (C.I.47005), Titandioxid 
(C.L77891), Indanthrenblau RS (C.L 69800) und Krapplack (C.L58000). Als Lumineszenz- 
farbstoff kann auch Luminol enthalten sein. Diese Farbstoffe werden ublicherweise in Kon- 
zentrationen von 0,001 bis 0,1 Gew,-%, bezogen auf die gesamte Mischung, eingesetzt. 

Der Gesamtanteil der Hilfs- und Zusatzstoffe kann 1 bis 50, vorzugsweise 5 bis 40 Gew.-% - 
bezogen auf die Mittel - betragen. Die Herstellung der Mittel kann durch ubliche Kalt - oder 
HeiBprozesse erfolgen; vorzugsweise arbeitet man nach der Phaseninversionstemperatur- 
Methode. 
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Gewerbliche Anwendbarkeit 

Die neuen Wirkstoffe verfugen uber eine Vielzahl von Eigenschaften, die sie fur den Schutz 
und die Pflege von Haut und Haaren interessant machen. Ein weiterer Gegenstand der Erfin- 
dung betrifft daher ihre zur Herstellung von kosmetischen oder pharmazeutischen Zuberei- 
tungen. Weitere vorteilhafte Ausgestaltungen der Erfindung beziehen sich auf die Verwen- 
dung der Wirkstoffe 



> zur Stimulierung des Wachstums und des Oberlebens von Fibroblasten; 

> zur Stimulierung der GHS-Konzentration in den Zellen; 

> als anti-inflammatorische Agentien; 

> zum Schutz von Haut und Haaren gegen UV-A-Strahlung und UV-B-Strahlung; 

> zum Schutz der DNA vor Schaden durch UV-Strahlung; 

> zur Immunstimulation des Metabolismus; - - - 

> zur Bekampfung von Falten sowie zur Vitalisierung und Verjiingung der Haut; 

> zur Starkung der Abwehrkrafte von Haut- und Haarfollikeln gegen Umweltgifte und oxi- 
dativen Stress; 

> zur Stimulation des Haarwachstums; 

> zur Stimulierung der Fibroblasten zur Bildung von dermalen MakromolekOlen, speziell von 
Kollagen; 

> zur Bekampfung von Akne vulgaris; 

> als Feuchtigkeitsregulatoren in der Haut; 

> zur Hautreinigung; 

> zur Inhibierung von Collagenasen und Elastasen; 

> als Regulatoren fur die Melanogenese in Haut und Haaren sowie 

> als Entschleimungsmittel. 



28 



WO 03/059368 




PCT/EP03/00066 



Beispiele 



Beispiel 1. 500 g Erbsensaat wurde zerkleinert, in der lOfachen Menge Wasser dispergiert 
und der pH-Wert durch Zugabe von Schwefelsaure auf 4,7 eingestellt. Danach wurde die 
Suspension 2 h bei 52 °C geruhrt, abgekuhlt und die ungelosten Bestandteile durch Zentrifu- 
gieren abgetrennt. 0.36 kg des im Sauren ausgefallenen Ruckstandes (Pea Acid Precipitate) 
wurden wiederum in 750 ml Wasser suspendiert, 45 min geruhrt und der pH-Wert durch 
Zugabe von Natronlauge schrittweise bis auf 7,5 angehoben. AnschlieBend wurden die un- 
gelosten Anteile wiederum abgetrennt. Der losliche Extrakt (0,8 kg) wurde in einen Fermen- 
tationstank uberfuhrt, in dem er 20 min bei 90 °C inkubiert wurde. AnschlieBend wurde die 
Zubereitung auf 20 °C abgekuhlt und mit 0,2 % w/v mit der kommerziell erhaltlichen Kultur 
CI der Firma Wiesby versetzt, welche die folgenden Mikroorganismen enthielt : Lactococcus 
lactis, Lactococcus cremoris, Lactococcus deacetylactis, Leuconostoc, Lactobacillus kefyr, 
Candida kefyr, Saccharomyces kefyr. Die Fermentation wurde im geschlossenen Tank bei 22 
°C bei einer Ruhrgeschwindigkeit von 100 Upm durchgefuhrt. Nach einer Fermentationszeit 
von 27,5 h war der pH-Wert bis auf 4,5 abgefallen. Die Fermentationsbruhe wurde zentrifu- 
giert, die uberstehende Losung 20 min bei 90 °C inkubiert, abgekuhlt, unter vermindertem 
Druck aufkonzentriert und dann gefriergetrocknet. Die Ausbeute betrug 7 Gew.-% bezogen 
auf die Ausgangsstoffe (g/g Trockengewicht des Pea Acid Precipitate). Das Endprodukt wies 
einen Stickstoffgehalt von 5 Gew.-% auf. 

Beispiel 2. Beispiel 1 wurde wiederholt, die Fermentation jedoch mit 800 g Erbsenextrakt, 
0,8 Hefeextrakt und 4 g Natriumchlorid durchgefuhrt. Nach der Gefriertrocknung betrug die 
Ausbeute an Fermentationsprodukten 9 Gew.-% bezogen auf die Ausgangsstoffe (g/g Tro- 
ckengewicht des Pea Acid Precipitate). Das Endprodukt wies einen Stickstoffgehalt von 4 
Gew.-% auf. 

Beispiel 3. Beispiel 2 wurde wiederholt. Nach der Zentrifugation der Fermentationsbruhe 
wurde die fermentierte Proteinfraktion abgetrennt und im 5fachen Volumen Wasser re- 
suspendiert. Die Suspension wurde 30 min geruhrt und der pH-Wert dabei schrittweise durch 
Zugabe von Natronlauge auf 7,6 eingestellt. AnschlieBend wurde die Suspension 20 min bei 
90 °C inkubiert und gefriergetrocknet. Das Fermentationsprodukt wurde in einer Ausbeute 
von 8 Gew.-% bezogen auf die Ausgangsstoffe (g/g Trockengewicht des Pea Acid Precipita- 
te) erhalten und wies einen Stickstoffgehalt von 12 Gew.-% auf. 
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Beispiel 4. 5,4 kg gemahlener Samen von Hibiscus esculentus wurden bei 50 °C in 30 kg 
Wasser dispergiert und mit 0,61 kg NaOH-Platzchen versetzt. Die Suspension wurde 4 h bei 
50 °C geriihrt, abgekiihlt und zentrifugiert. Es wurden 23,4 kg uberstehende Losung erhal- 
ten, die durch Zugabe von Schwefelsaure auf einen pH-Wert von 7,8 eingestellt und dann 
spruhgetrocknet wurde. Hierbei fielen 900 g Hibiscusextrakt an. 16 g dieses festen Pulvers 
wurden zusammen mit 0,8 g Hefeextrakt und 4 g Natriumchlorid in einen Fermenter iiber- 
fuhrt und mit 800 ml Wasser (pH = 7,8) versetzt, in dem sie 15 min bei 121 °C inkubiert 
wurden. Die Fermentationsbruhe wurde auf 22 °C abgekiihlt und dann mit 0,1 % w/v der 
Kultur Kefir CI versetzt. Der Extrakt wurde 2 d im geschlossenen Tank bei 22 °C bei einer 
Ruhrgeschwindigkeit von 100 Upm fermentiert (pH =4,9), dann 20 min bei 80 °C inkubiert 
und zentriftjgiert. AnschlieBend wurde die uberstehende Losung unter vermindertem Druck 
aufkonzentriert und gefriergetrocknet. Das Fermentationsprodukt wurde in einer Ausbeute 
von 60 Gew. % bezogen auf die Trockensubstanz der Fermentationsbruhe erhalten. Das 
resultierende Produkt wies einen Stickstoffgehalt von 3,5 Gew.-% auf. 

Beispiel 5. Friichte der Palme Bactris wurden in Gegenwart von Wasser aufgebrochen, wo- 
bei eine Suspension mit einem Feststoffgehalt von 10 Gew.-% entstand. Diese wurde 30 min 
bei 110 °C inkubiert, auf 30 °C abgekOhlt und mit dem kommerziell erhaltlichen Ferment 
Kefir Fruit der Firma Yalacta versetzt, welches folgende Mikroorganismen enthielt : Lactococ- 
cus lactis, Lactococcus cremorius, Lactococcus dieacetylactis, Leuconostoc, Lactobacillus 
caucasicus, Lactococcus lactis subsp. lactis und Saccharomyces florentinus. Hierzu wurden 4 
g des Ferments in 20 ml einer sterilen 0,9 Gew.-%igen Kochsalzlosung suspendiert und die 
Palmfrucht-FermentationsbrOhe mit 2 % w/v dieser Losung versetzt. Die Bruhe wurde bei 30 
°C und einer Ruhrgeschwindigkeit von 150 Upm im geschlossenen Tank fermentiert. Nach 24 
h war der pH-Wert bis auf 5,0 abgefallen. Die Fermentationsbruhe wurde 30 min bei 90 °C 
inkubiert, abgekiihlt, durch ein Nylonsieb mit einer Maschenweite von 500 urn filtriert, mit 
150 ml Wasser gewaschen und dann zentrifugiert. Der Ruckstand wurde abermals mit 200 g 
Wasser gewaschen und die Suspension zentrifugiert. Die uberstehenden Losungen wurden 
vereinigt, unter vermindertem Druck aufkonzentriert und schlieBlich gefriergetrocknet. Das 
Fermentationsprodukt wurde in einer Ausbeute von 45 Gew.-% bezogen auf das Trocken- 
gewicht der Fermentationsbruhe gewonnen. 

Beispiel 6. Beispiel 5 wurde wiederholt. Die Fermentationsbruhe wurde mit einem Anfangs- 
gehalt von 5% g/g Trockengewicht der Friichte der Palme Bactris und 1,25 Gew.-% Glucose 
sowie 0,04 Gew.-% Malzextrakt hergestellt. Das Fermentationsprodukt wurde in einer Aus- 
beute von 45 Gew.-% bezogen auf das Trockengewicht der Fermentationsbruhe gewonnen. 
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Beispiel 7. 1 kg Maca Wurzel Pulver (Amazonian Natural Product, Peru) wurde in destillier- 
tem Wasser dispergiert, so dass eine 10 Gew. % Dispersion vorlag. Der pH-Wert wurde auf 
pH 7-7.2 mit einer 4 N Natronlaugelosung eingestellt. Die Suspension wurde bei Raumtem- 
peratur (22°C ± 2 °C) fur eine Stunde geruhrt und danach mit 0,1% (w:v) einer kommer- 
ziellen Kefirkultur (Kefir CI von Wiesby) inkubiert. Die Maca-Briihe wurde bei Raumtempe- 
ratur zwischen 20 und 25°C und einer Riihrgeschwindigkeit von 100 rpm fermentiert. Nach 
1,5 Tagen (pH 4) wurde die Briihe fur 15 Minuten auf. 70-80°C erhitzt und nachfolgend 
zentrifugiert und filtriert urn unlosliche Bestandteile abzutrennen. Die so erhaltene Losung 
wurde gefriergetrocknet. Es wurde ein Fermentationsprodukt mit einer Ausbeute von 28 
Gew.% bezogen auf das Trockengewicht des Maca Pulvers erhalten, das einen Stickstoffge- 
halt von 2,6 Gew.% aufwies. 

Beispiel 8. 5 g Quinoa Samen wurden zerkieinert und zu einer 10 Gew.% Dispersion in 
destilliertem Wasser dispergiert. Der pH-Wert der Dispersion wurde auf pH-7-7.2mit einer 4 
N Natronlaugelosung eingestellt. Die Suspension wurde bei Raumtemperatur (22°C ± 2 °C) 
fur eine Stunde geruhrt und danach mit 1% (w:v) einer kommerziellen Kefirkultur (Kefir CI 
von Wiesby) inkubiert. Diese Quinoa-Bruhe wurde bei Raumtemperatur (22°C ± 2 °C) und 
einer Riihrgeschwindigkeit von 110 rpm fermentiert (Vorkultur). Nach 24 Stunden (pH 4.2) 
wurde diese Fermentationsbruhe (Vorkultur) zur Inkubation von 5 kg Suspension aus 500 g 
zerkleinerten Quinoa Samen wie zuvor hergestellt, eingesetzt. Die Quinoa-Bruhe wurde bei 
bei Raumtemperatur (22°C ± 2 °C) und einer Riihrgeschwindigkeit von 300 rpm fermentiert. 
Nach 28 Stunden (pH 4,3) wurde die Briihe fur 15 Minuten auf 70-80°C erhitzt und nachfol- 
gend zentrifugiert und filtriert urn unlosliche Bestandteile abzutrennen. Die so erhaltene Lo- 
sung wurde gefriergetrocknet. Es wurde ein Fermentationsprodukt mit einer Ausbeute von 
11 Gew.% bezogen auf das Trockengewicht des Quinoa-Pulvers erhalten, das einen Stick- 
stoffgehalt von 6,9 Gew.% aufwies. 
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Regenerative und wachstumsstimulierende Wirkung 

Nach einer Inkubatlon von 72 h in einer Nahrlosung bilden Fibroblasten gesattigte Monolayer 
aus, die Fibroblasten stellen ihre Aktivitat efn und das Wachstum kommt zum Stillstand. Der 
Zellbrennstoff Adenosintriphosphat (ATP), der im wesentlichen in den Mitochondrien ent- 
steht, wird zur Aktivierung von bestimmten Enzymen benotigt, die beispielsweise das Zell- 
skelett kontrollieren, die Ionenkanale, die Aufhahme von Nahrstoffe und eine ganze Reihe 
anderer wichtiger biologischer Ablaufe. Die Bestimmung des Proteingehaltes in den Zellen 
erfolgte nach der Methode von Bradford [ vgl. Anal. Biochem. J2, 248-254 (1977) ]. 
Glutathion (GSH) ist ein spezielles Protein, welches von den Zellen zum Schutz gegen oxida- 
tiven Stress und Umweltgifte, insbesondere gegen Schwermetalle produziert wird. Die an der 
reduzierten Form des GSH beteiligten drei Aminosauren sind mit speziellen cytoplasmati- 
schen Enzymen verkniipft, die zur Aktivierung ATP benotigen. Ein Anstieg der GSH- 
Konzentration fuhrt zu einem Anstieg der Glutathion-S-transferase-Aktivitat, eines Entgif- 
tungsenzymsr Der GHS-Gehalt wurde nach der Methode von Hissin [vgl. Anal. Biochem. 
74, 214-226 (1977)] bestimmt Die wachstumsstimulierende Wirkung der Testsubstanzen 
wurden an menschlichen Fibroblasten untersucht. Dazu wurden in einer ersten Testreihe die 
Rbroblasten in einem Nahrmedium 1 Tag bei 37 °C und 5 VoI.-% C0 2 inkubiert, das Nahr- 
medium gegen ein Medium, welches die Testsubstanzen enthielt, ausgewechselt und wie- 
derum 3 Tage bei 37 °C inkubiuert. AnschlieSend wurde der Proteingehalt in den Zellen so- 
wie die ATP-Konzentration bestimmt. Zur Bestimmung der uberlebensstimuiierenden Wir- 
kung wurden in einer zweiten Testreihe die Fibroblasten zunachst 3 Tage bei 37 °C in einer 
Nahrlosung und dann 3 Tage bei gleicher Temperatur in einer Testlosung inkubiert. An- 
schlieBend wurde der Proteingehalt in den Zellen sowie die GSH-Konzentration bestimmt. Die 
Anzahl der lebenden Zellen wurde in einigen Versuchen durch Messung des Gehaltes an zel- 
lularem ATP und zellularer DNA gemessen. Die Ergebnisse sind in Tabeile 1 zusammenge- 
fasst. Angegeben sind die Ergebnisse von jeweils 3 Messreihen mit Dreifachbestimmung in 
%-rel gegenuber einer Blindprobe. 

Die Beispiele zeigen, dass die Testsubstanzen den Metabolismus im Hinblick auf das Wachs- 
tum und den Schutz der Rbroblasten sttmulieren. 
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TabeHe 1 

Wachstums- und Ciberlebensstimulierende Wirkung (Angabe in %-rel.) 







v Testreihe 1 (T 1) a% 




•* ' jj! . - X ' ■ " : • * »i 








n rat(q^; ■ 


: * - > ffe 


\ S \V. 


Blindprobe 


0 


100 


100 


100 


100 


100 


100 


Bsp. 1 


0,1 / 0,1 






134±0 


169±0 






Bsp. 2 


0,1 / 0,1 


153±10 


115±6 


145±15 


143±1 






Bsp. 3 


0,1 / 0,1 


151±11 


119±8 


136±10 


134±1 






Bsp. 4. 


0,1 / 0,02 


119±2 




131±8 








Bsp. 5 


0,1 / 0,1 


111±32 


145±32 










Bsp. 6 


0,1 / 0,1 


155±14 


121±20 


163±4 


111±6 






Bsp. 7 


0,1 / 0.3 


137±3 




169±13 




186±1 


145±1 


Bsp. 8 


0,1 / 0.3 


121±12 




116±23 




110±11 


112±6 



Anti-inflammatorische Wirkung 

Im Verlauf einer cutanen Inflammation werden Leucocyten, wie beispielsweise die poly- 
morphonuclearen neutrophilen Granulocyten (PMN) durch Peptide wie etwa Cytokine stimu- 
liert, Botschafterstoffe wie z.B. Leukotrien auszusenden, die von aktivierten oder nekroti- 
schen Zellen in der Dermis freigesetzt werden. Diese aktivierte PMN setzen nicht nur pro- 
inflammatorische Cytokine, Leukotriene und Proteasen, sondern auch ROS, wie z.B. Super- 
oxide und Hypochloritanionen frei, welche die Aufgabe haben, eingedrungene pathogene 
Keime oder Pilze zu vernichten. Diese Aktivitat der PMN wahrend der Inflammation 1st als 
sogenannter Atmungsausbruch G/espiratory burst") bekannt und kann zu zusatzlichen Scha- 
den im Gewebe fuhren. Zur Untersuchung, inwiefern die Testsubstanzen den Atmungsaus- 
bruch verhindern oder mindern konnen, wurde eine Zelllinie von menschlichen leukemischen 
Granulocyten dieser PMN zusammen mit den Testsubstanzen bei 37 °C von 5 Vol.-% C0 2 
inkubiert. Nach Auslosung des Atmungsausbruchs durch Zugabe eines Hefeextraktes (Zymo- 
san) zur Zelllosung, wurde die Freisetzung von Superoxidanionen iiber deren ReakUon mit 
Luminol bestimmt. Die Ergebnisse sind in Tabelle 2 zusammengefasst. Angegeben sind die 
Zellzahlen sowie die Menge an freigesetzten ROS in %-rel zum Standard als Mittelwert einer 
Messreihe mit Dreifachbestimmung. 

Die Ergebnisse zeigen, dass die Testsubstanzen einen starken inhibierenden Einfluss auf den 
Atmungsausbruch menschlicher Granulocyten besitzen, ohne die Granulocyten zu schadigen. 
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Tabelle 2 

Anti-infiammatorische Wirkung (Angabe in %-rel.) 











Kontrolle 




100 


100 


Bsp. 1 


0,1 


95±3 


29±8 


Bsp. 2 


0,1 


99±2 


42±9 


Bsp.4 


0,1 


94±3 


38±13 


Bsp. 5 


0,1 


102±5 


54±15 


Bsp. 6 


0,1 


97±5 


53±3 



Zellschutz aeaenuber UV-B-Strahlen 

Aufgabe dieses Tests war es zu zeigen, dass die Testsubstanzen antHnflammatorische Ei- 
genschaften gegenuber menschlichen Keratinocyten besitzen. UVB wurde als Stressfaktor 
ausgewahlt, weil die Strahlen durch Aktivierung von Arachidonsaure freisetzenden Enzymen, 
wie betspielsweise Phospholipase A2 (PLA2) elne cutane Inflammation (Erytheme, Odeme) 
hervorrufen. Dies fuhrt in der Folge nicht nur zu einer Schadigung der Membranen, sondern 
auch zur Bildung von inflammatorisch wirkenden Stoffen, wie beispielsweise Prostaglandin 
vom Typ PGE2. Der Einfluss der UVB-Strahlen auf die Keratinocyten wurde in-vitro uber die 
Freisetzung von cytoplasmatischen Enzymen, wie z.B. LDH (Lactat Dehydrogenase) be- 
stimmt, die parallel zur Zellschadigung und der Bildung von PGE2 verlauft Zur Versuchs- 
durchfuhrung wurde eine Fibroblastenkultur mit fotalem Kalbsserum angesetzt und 2 Tage 
spater mit den Testsubstanzen geimpft. Nach einer Inkubation von 36 h bei 37 °C und ei- 
nem C0 2 -Level von 5 Vol.-% wurde das Nahrmedium durch eine Elektrolytlosung ersetzt und 
die Fibroblasten mit einer definierten UVB-Strahlungsmenge geschadigt (50 mJ/cm 2 ). Die 
Keratinocytenmenge wurde nach Trypsination uber einen Zellzahler ermittelt, die LDH- 
Konzentration enzymatisch bestimmt und das entstandene PGE2 durch Elisa Test gemessen. 
Die Ergebnisse sind in Tabelle 3 zusammengefasst. Angegeben ist die Aktivitat in %-rel ge- 
gen einen Standard als Mittelwert von zwei Testreihen mit Doppelbestimmung. 
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Tabelle 3 

Wirkung gegen UVB-Strahlen (Angabe in %-rel.) 







Keratinocytenzahl 


ffrei gesetztes ., 




Kontrolle ohne UVB 




100 


0 


0 


Kontrolle mit UVB 




24±5 


100 


100 


Bsp.l + UVB 


0,03 


74±4 


24±11 




Bsp. 2 + UVB 


0,3 


136±6 


0±2 




Bsp. 3 + UVB 


0,1 


170±14 


10±2 




Bsp. 7 + UVB 


0,3 


44±0 


22±7 


26±9 


Bsp. 8 + UVB 


0,3 


141±22 


0±2 


0±1 



Die Ergebnisse zeigen, dass die Testsubstanzen die schadigenden Einflusse von UVB- 
Strahlen signifikant reduzieren und insbesondere die Freisetzung von LDH und PGE2 vermin- 
dernT 

Cvtophotoprotektion von humanen Fibroblasten 

Der Zellschutz vor UV-A-Strahlung wurde durch einen Test an humanen Fibroblasten bewer- 
tet, da UV-A-Strahlung durch die Epidermis penetriert und im Bereich der Dermis Schaden 
durch oxidativen Stress induziert (DALLE CARBONARE M, PATHAK MA ; Skin photosensitizing 
agents and the role of reactive oxygen species in photoaging ; JOURNAL OF 
PHOTOCHEMISTRY & PHOTOBIOLOGY, 1992, 14, 1-2, 105-124. (P10482). Das AusmaB an 
oxidativem Stress wurde in vitro durch Bestimmung des Gehaltes an freigesetztem Malondi- 
aldehyd und intracellularem GSH (reduziertes Glutathion) festgestellt (Morliere P., Moisan 
A., Santus R., Huppe G., Maziere J.C., Dubertret L.: UV-A induced lipid peroxydation in cultu- 
red human fibroblasts . Biochim. Biophys. Acta , 1084, 3:261-269 (1991) . 

Methode: 

Inoculation humaner Fibroblasten in Nahrmedium (Standard Medium mit foetalem Kalberse- 
rum (FCS), eine Inkubation erfolgte uber 3 Tage bei 37°C und C02=5%. 
Das Nahrmedium wurde durch ein Standardmedium ohne FCS jedoch mit Wirkstoff ausge- 
tauscht und erneut fur 3 Tage bei 37°C und C02=5% inkubiert. Danach wurde das Nahrme- 
dium durch isotonische Salzlosung ausgetauscht und die Fibroblasten einer UVA-Strahlung 
von 20 J/cm2 (black light TFWN lamp ) ausgesetzt 
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Spektrophotometrisch wurde im uberstehenden Medium dann der Gehalt an malonaldialde- 
hyd bestimmt (MDA-Rate). 

Die Anzahl der Zellen wurde durch die Bradford Methode uber den Gehlat zellularer Proteine 
gemessen. Die Ergebnisse in Tabelle 4 sind in % gegen die Kontrolle (ohne UV- 
Lichteinwirkung) als Mittelwert von zwei Bestimmungen in dreifacher Durchfuhrung angege- 
ben. 



Tabelle 4 : Cytophotoprotektion vor UV-A-Strahlung an humanen Fibroblasten 







Freigesetztes MDA 


Zellulares Protein 




% w/v 


Mittelwert 


Mittelwert 


Kontrrolle ohne UV 




0 


100 


UVA 20 Jcm2 




100 


114 


Bsp. 7 + UVA 


0,01 


68 


136 


Bsp. 8 -TUVA 


0,3 


42 


- 187 



Die Ergebnisse zeigen, dass die untersuchten Fermentierungsprodukte zu einer signifikanten 
Reduktion der Schadigungen durch UV-A-Strahlung fuhren. Daher sind die Fementie- 
rungsprodukte vorteilhaft zur Verbesserung der Resistenz von Haut und Haarfollikeln gegen 
oxidativen Stress, der durch UV-Strahlung , aber auch Umweltgifte ausgeubt wird. Sie schut- 
zen Haut und Haarfollikel gegen Alterung. 

Hemmunq der Elastase 

Elastase ist eine Protease, die von Leukocyten bei einem Entziindungsprozess oder von 
Fibroblasten nach Exposition von UV-Strahlung oder durch Alterung ausgeschieden wird. 
Sie ist ein Enzym, das die Zerstorung von wesentlichen dermalen Proteinen, wie beispiels- 
weise Proteoglykanen, Elastin oder Kollagenfesern, katalysiert und auf diese Weise die in- 
trinsische Alterung ebenso wie die Photo-Alterung von menschlicher Haut induziert. (ROBERT 
L, LABAT ROBERT J: Vieillissement et tissu conjonctif. Annee Gerontologique, 23-37, 1992). 

Methode: 

Untersuchungsmethode gemaB (BIETH J: Elastase: Structure, Function and Pathological 
Role. Front Matrix Biol., 6:1-82, Karger Basel, 1978). 

Der Versuch wurde mit Elastase von Pankreas angefarbt mit Kongorot ausgefuhrt Die Inku- 
bationszeit bei Raumtemperatur betrug 30 Minuten und die optische Dichte des freigesetzten 
Kongorots wurde nach Zentrifugation bei einer Wellenlange von 520 nm bestimmt. 
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Die Ergebnisse aus Tabelle 5 sind ausgedrtickt in % der Hemmung gegen eine Kontrolle (= 
0%). 



Tabelle 5 : Elastase - Hemmung in tubo 





% w/v 


Elastase Hemmung 


Kontrolle 


0% 


0 


Bsp. 3 


0,3% 


38 



Das untersuchte Fermentationsprodukt wies eine gute Hemmung der Freisetzung von Elasta- 
se auf und kann somit erfolgreich gegen Hautalterung und Schadigungen durch UV- 
Strahlungseinwirkung eingesetzt werden. 

Modulation der Melanoqenese 

Es wurde der Einflu6 auf die Melanogenese mittels eines Tests mit einer in vitro Kultur von 
B16 melanocyten bestimmt. 

Methode : 

Melanocyten (B16 Zelllinie) wurden in Standardwachstumsmedium mit foetalem Kalberserum 
(FCS) fur 3 tage bei 37°C und C02=5% inkubiert. Das Wachstumsmedium wurde gegen 
Standardmedium mit unterschiedlichen Konzentrationen an Fermentationsprodukt ausge- 
tauscht. Nach einer weiteren Inkubation iiber 3 Tage wurde die Zahl der lebenden Zellen 
durch eine Bestimmung von zellularen Proteinen nach der Bradford-Methode ermittelt und 
der Gehalt an synthetisiertem Melanin durch Messung der optischen Dichte bei 475 nm im 
Zellhomogenisat detektiert. 

Die Ergebinisse in Tabelle 6 sind ausgedrtickt in % gegen eine Kontrolle (Zellkultur ohne 
Fermentationsprodukt). 
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Tabelle 6 : Melanogenese Test 

Ergebnisse in % / Kontrolle : (Mittelwert von 2 oder 3 Assays (±SEM)) 





% w/v 


zellulare Proteine 


Rate an Melanin 


Kontrolle 


0 


100 


100 


Bsp. 8 


0,1 


112±7 


161±17 


Bsp. 8 


0,3 


108±6 


181±54 


Bsp. 8 


1 


188±8 


51±36 



Das untersuchte fermentierte Produkt zeigte ein hohes Potential zur Modulation der Melanln- 
Synthese in in vitro-Kulturen von Melanocytes 

Immunstimulation 

Unter Immunstimulation sind biochemische Ablaufe zu verstehen, bei denen Botenstoffe, wie 
beispielsweise Betaglucane die korpereigenen Abwehrkrafte stimulieren, urn beispielsweise 
toxische Stoffe zu binden und auszuscheiden und die Erneuerung von Hautzellen zu be- 
schleunigen. Es ist bekannt, dass Organismen diese Fahlgkeit mit zunehmendem Alter verlo- 
ren geht. Die Immunstimulation kann in-vitro an Hand von menschlichen Leukocyten beo- 
bachtet werden, welche zuvor mit einem Hefeextrakt (Zymosan) aktiviert worden sind [vgl. 
Capsoni et al. IntJ.Immunopharm. 10(2), 121-133 (1998)]. Eine Kultur polymorpho- 
nuclearer neutrophiler Granulocyten (PMN) wurde zusammen mit den Testsubstanzen uber 
einen Zeitraum von 24 h bei 37 °C und 5 Vol.-% C0 2 inkubiert. Durch Zugabe von Zymosan ^ 
wurde der Atmungsausbruch ausgelost. Nach 30 min wurde die PMN-Zahl durch einen auto- 
matischen Zellzahler und die Menge an freigesetzten reaktiven Sauerstoffspezies (ROS) in 
der uberstehenden Fliissigkeit mit Hilfe von Luminol spektroskopisch bestimmt. Die Ergeb- 
nisse sind in Tabelle 4 zusammengefasst und verstehen sich als %-rel gegenuber dem Stan- 
dard. Angegeben ist der Mittelwert von zwei Messreihen mit Dreifechbestimmung. 



T?^elle4 

Immunstimulation (Angabe in %-rel.) 



Extrakt 


Kbnk, 
. % w/v 


. Anzahl 
Leukocyten 


Freigesetzte 
ROS 


Blindprobe 


0 


100 


100 


Bsp. 3 


0 r 01 


99+3 


165±7 
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Die Ergebnisse zeigen, dass die Testsubstanzen das Immunsystem stimulieren und die kor- 
pereigenen Abwehrkrafte insbesondere der Hautzellen nachhaltig starken. 

Ex-vivo Bestimmunq des Moisturisina-Effektes 

Das trockene Stratum Corneum ist ein dielektrisches Medium mit schwacher Leitfahigkeit. 
Wird ihm Feuchtigkeit zugefuhrt, nimmt die Leitfahigkeit infolge des bipolaren Charakters der 
Wassermoiekule zu. Die Konduktometrie stellt daher ein geeignetes Verfahren dar, um den 
Hydratationszustand des Stratum Corneums zu bestimmen. Wird durch Zugabe von Testsub- 
stanzen die Leitfahigkeit verbessert, kann darauf geschlossen werden, dass diese einen 
feuchtigkeitsspendenden Effekt besitzen. Zur Untersuchung wurde ein in-vitro Hautmodell 
verwendet, welches zuvor nach der Vorschrift von Obata und Tagami in 
J.Soc.CosmetChem., 41, 235-242 (1990) hergesteilt worden war. Die Praparate wurden in 
Kammern definierter Luftfeuchtigkeit equilibriert und dann unter drei bzw^ vier verschiede- 
nen Bedingungen getestet: 

> Kontrollversuch ohne Behandlung 

> Blindversuch mit Placebo-Behandlung 

> ErfindungsgemaBer Versuch mit Testsubstanz 

> Vergleichsversuch mit Standardzubereitung 

Die Leitfahigkeitsmessungen wurden jeweils vor der Behandlung und danach uber einen 
Zeitraum von 0,5 bis 24 nach der Behandlung durchgefuhrt. Die Ergebnisse sind in Tabelle 5 
zusammengefasst. 



Tabelle 5: 

Hydratationsmessungen 



m FnMwS .las*!-. 1 ?' 


wmmmmz?, &^&p*w%& h , sgafcL- . *i : P> Ajar* *• 


ybrher , 












Testreihe 1 


Kontrollversuch 


27,7 


30,2 i 


32,9 


30,0 


33,1 


29,2 


32,7 


Placeboemulsion 


33,4 


36,2 


39,2 


44,1 


39,4 


38,3 


38,4 


1,5 % w/v Bsp.4 


36,9 


95,2 


66,9 


55,6 


53,7 


54,3 


48,2 


1,5 % w/v Glycerin 


33,6 


62,7 


64,7 


53,6 


46,9 


52,0 


55,1 
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Tabelle 5; 

Hydratationsmessungen (Forts.) 







V-p, ; >• ■ -n«^ 






I nach h 7 


















1 ' 




Testreihe 2 


Kontrollversuch 


24,5 


26,2 


28,3 


28,2 


25,3 


25,3 


23,1 


Placeboemulsion 


17,8 


39,0 


33,5 


29,1 


26,5 


26,9 


28,8 


1,5 % w/v Bsp.2 


22,9 


64,5 


48,1 


44,9 


45,3 


42,0 


35,4 



Die Beispiele zeigen, dass durch Zugabe der Testsubstanzen der Hydratationszustand des 
Stratum Corneums auch im Vergleich mit bekannten Feuchtigkeitsmitteln signifikant verbes- 
sert wird. Bei Einsatz einer Creme mit 1,5 Gew.-% des Extraktes nach Bsp.4 wurde schon 
nach 30 min eine Verbesserung der Hydratation urn mehr als 160 % festgestelit, wahrend 
eine Vergleichscreme jnit einer^gewichtsgieichen Menge an Glycerin nur eine Verbesserung 
urn rund 75 % erbrachte. 



In-vivo Mes suna des Moisturisina-Effektes 

Analog zur ex-vivo Bestimmung kann der Hydratationszustand der Haut auch in-vivo mit 
Hilfe der Konduktometrie im Rahmen einer nicht invasiven Messung bestimmt werden. Dazu 
wird auf einer Flache von 4 cm 2 der Innenseite des Unterarmes zunachst die Leitfahigkeit 
ohne Behandlung mit der Testsubstanz bestimmt (TO-Wert). AnschlieBend werden 4 pl/cm 2 
Testsubstanz aufgetragen, 15 min getrocknet und danach erneut die Leitfahigkeit bestimmt 
(T15-Wert). Zur Kontrolle wird zudem die Leitfahigkeit einer benachbarten Hautpartie ge- 
messen, die nicht mit der Testsubstanz behandelt worden war. Die Ergebnisse werden als 
prozentuales Verhaltnis T15/T0 ausgedruckt und sind in Tabelle 6 zusammengefasst. 



Tabelle 6; 

Hydratationsmessungen [%-rel.] 







Bsp.l 


7,3 


6sp.2 


9,3 


Bsp.4 


19,6 



Die Ergebnisse zeigen, dass die Testsubstanzen den Hydratationszustand der Haut signifi- 
kant verbessern. 
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Verbesseruna der Hautrauhiakeit 

Den Einfluss, den Testsubstanzen auf die Rauhigkeit bzw. Weichheit der Haut ausiiben, kann 
in vivo mit Hilfe der Friktiometrie bestimmt werden. Das Prinzip dieser Messung beruht dar- 
auf, dass mit Hilfe eines Rotationskorpers ein konstanter Druck auf die Hautoberflache aus- 
geubt wird. Gemessen wird die dafur erforderliche Kraft uber die der Friktionskoeffizient er- 
mittelt werden kann. Die aufzuwendende Kraft ist direkt von der Hautrauhigkeit abhangig. 
Daraus ergibt sich, dass der Koeffizient umso groBer ist, je hoher der Hydratationszustand 
der Haut, d.h. die Weichheit ist. Dazu wird auf einer Flache von 9 cm 2 der Innenseite des 
Unterarmes zunachst die Friktion ohne Behandlung mit der Testsubstanz bestimmt (T0- 
Wert). AnschlieBend werden 4 ul/cm 2 Testsubstanz aufgetragen, 15 min getrocknet und da- 
nach emeut die Friktion bestimmt (T15-Wert). Zur Kontrolle wird zudem die Leitfahigkeit 
einer benachbarten Hautpartie gemessen, die nicht mit der Testsubstanz behandelt worden 
war. Die Ergebnisse werden als prozentuales Verhaltnis T15/T0 ausgedruckt und sind in Ta- 
belle 7 zusammengefasst. 



Tabelle 7: 

Friktionsmessungen [%-rel.] 







Bsp.l 


6 


Bsp.2 


73 


Bsp.4 


28 


Bsp.6 


130 



Die Ergebnisse zeigen, dass die Testsubstanzen die Rauhigkeit der Haut signifikant verbes- 
sern und sie deutlich weicher machen. 



In der nachfolgenden Tabelle 8 sind eine Reihe von Formulierungsbeispielen gegeben. 
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Tabelle 8 

Beispiele fur kosmetische Zubereitungen (Wasser, Konservierungsmitte! ad 100 Gew.-%) 





^" . 


v 'V - 




/TV* 








'■" 


9 




Fmiilnsirifalfd QP 
CiriuiycJUtsviy 

Glyceryl Sterate (and) Ceteareth 12/20 (and) Cetearyi 
Alcohol (and) Cetyl Palmltate 


5,0 


5,0 


4,0 






5,0 


5,0 


4,0 






Eumulgin® Bl 

Ceteareth-12 


- 


- 


1,0 


- 


- 


- 


- 


1,0 


- 


- 


Lameform® TGI 

PoIyglyceryl-3 Isostearate 


- 


- 


- 


4,0 


- 


- 


- 


- 


4,0 


- 


Dehymuls® PGPH 

Potyqlyceryl-2 Dipolyhydroxystearate 


- 


- 


- 


- 


4,0 


- 


- 


- 


- 


4,0 


Monomuls® 90-0 18 

Gtvcprvl Oleate 


- 


- 


- 


2,0 


- 


- 


- 


- 


2,0 


- 


Cetiol® HE 

PEG-7 Glvcervl Cocoate 


- 


- 


- 


- 


2,0 


- 


- 


- 


- 


2,0 


Cetiol® OE 

Dicaprylyl Ether 


_ 






5,0 


6,0 


_ 


- 


_ 


5,0 


6,0 


Cetiol® PGL 

Hexyldecanol (and) Hexyldecyl Laurate 






3/0 


10,0 


9,0 






3,0 


10,0 


9,0 


Cetiol® SN 

Getearyl Isononanoate— 1 


3,0 


3,0 








3,0 


3,0 








Cetiol® V 

Decyl Oleate 


3,0 


3,0 








3,0 


3,0 








Mvritol® 318 

Coco Caprylate Caprate 






3,0 


5,0 


5,0 






3,0 


5,0 


5,0 


Bees Wax 




_ 


- 


7,0 


5,0 


- 


- 


- 


7,0 


5,0 


Nutrilan® Elastin E20 

Hydrolyzed Elastin 


2,0 


- 


- 






2,0 


- 


- 




- 


Nutrilan® 1-50 

Hydrolyzed Collagen 




2,0 




- 


- 


- 


2,0 


- 


- 


- 


Gluadin® AGP 

Hydrolyzed Wheat Gluten 






0,5 










0,5 






Gluadin® WK 

Sodium Cocoyl Hydrolyzed Wheat Protein 








0,5 


0,5 








0,5 


0,5 


Extrakt Bsp. 2 


1,0 


1,0 


1,0 


1,0 


1,0 












Extra kt Bsp. 6 












1,0 


1,0 


1,0 


1,0 


1,0 


Hydagen® CMF 

Chitosan 


1,0 


1,0 


1,0 


1,0 


1,0 


1,0 


1,0 


1,0 


1,0 


1,0 


Magnesium Sulfate Hepta Hydrate 








1,0 


1,0 








l f 0 


1,0 


Glycerin (86 Gew.-%ig) 


3 r 0 


3 r 0 


5,0 


5,0 


3 f 0 


3,0 


3,0 


5,0 


5 f 0 


3,0 



(1, 6) Softereme, (2, 3, 7, 8) Feuchtigkeitsemulsion, (4, 5, 9, 10) Nachtcreme 
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Patentanspruche 



1. Kosmetische und/oder pharmazeutische Wirkstoffe, dadurch erhaltlich, dass man 
Pflanzenbestandteile und/oder pflanzliche Extrakte fermentiert. 



2. Verfahren zur Herstellung von kosmetischen und/oder pharmazeutischen Wirkstoffen, 
bei dem man Pflanzenbestandteile und/oder pflanzliche Extrakte fermentiert. 



3. Verfahren nach Anspruch 2, dadurch gekennzeichnet, dass man 



(a) Pflanzenbestandteile und/oder pflanzliche Extrakte zerkleinert und/oder aus- 
presst und/oder extrahiert und zu einer Fermentationsbruhe verarbeitet, 

(b) gegebenenfalls die Fermentationsbruhe pasteurisiert bzw. sterilisiert, 

(c) die so vorbereltete Fermentationsbruhe mit den Mikroorganismen inoculiert, _ 

(d) die so inoculierte Fermentationsbruhe fermentiert, und gegebenenfalls 

(e) nach Beendigung der Fermentation die Fermentationsbruhe aufarbeitet und die 
Wirkstoffe abtrennt. 



4. Verfahren nach den Anspruchen 2 und/oder 3, dadurch gekennzeichnet, dass 
man Pflanzenbestandteile und/oder pflanzliche Extrakte fermentiert, die ausgewahlt 
sind aus der Gruppe der Pflanzen, die gebildet wird von Kartoffeln, Reis, Soja, Wei- 
zen, Gerste, Hafer, Roggen, Buchweizen, Bohnen, Erbsen, Leinsamen, Baumwolle, 
Sesam, Lupinen, Raps, Hanf, Cocuspalme, Sonnenblumen,Luzerne, Hibiscus, Maca, 
Quinoa, Mandel, Moringa, Seide, Baobao, Cassia, Irvinga, Distel und Olpalme. 

5. Verfahren nach mindestens einem der AnspKiche 2 bis 4, dadurch gekennzeichnet 
dass man als Pflanzenbestandteile pflanzliche Ausgangsstoffe ausgewahlt aus der 
Gruppe der Samen, Knollen, Wurzeln, Blatter, Fruchte in zerkleinerter und/oder aus- 
gepresster und/oder extrahierter Form, sowie Proteinkonzentrate, - hydrolysate Oder 
-isolate einsetzt. 

6. Verfahren nach mindestens einem der AnspKiche 2 bis 5, dadurch gekennzeichnet, 

dass man eine Extraktion im schwach alkalischen Bereich durchfuhrt. 
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7. Verfahren nach mindestens einem der Anspruche 2 bis 6, dadurch gekennzeichnet, 
dass man die Fermentationsbruhen auf einen pH-Wert im Bereich von 4,5 bis 8,5 ein- 
stellt 

8. Verfahren nach mindestens einem der Anspruche 2 bis 7, dadurch gekennzeichnet, 
dass man die Pasteurisierung bzw. Sterilisierung bei einer Temperatur im Bereich von 
60 bis 135 °C durchfuhrt. 

9. Verfahren nach mindestens einem der Anspruche 2 bis 8, dadurch gekennzeichnet, 
dass man die Pasteurisierung bzw, Sterilisierung uber einen Zeitraum von 1 bis 30 min 
durchfuhrt. 

10. Verfahren nach mindestens einem der Anspruche 2 bis 9, dadurch gekennzeichnet, 
dass man die Fermentation in Gegenwart einer Mischung verschiedener Mikroorganis- 
mus durchfuhrt. 

11. Verfahren nach Anspruch 10, dadurch gekennzeichnet, dass man Mischungen ver- 
schiedener Mikroorganismen einsetzt, die wenigstens einen Vertreter aus der Gruppe 
Lactobacillus, Lactococcus und Leuconostoc enthalten. 

12. Verfahren nach den Anspruchen 9 und/oder 11, dadurch gekennzeichnet, dass man 
Mischungen verschiedener Mikroorganismen einsetzt, die wenigstens eine Hefe ent- 
halten. 

13. Verfahren nach mindestens einem der Anspruche 9 bis 12, dadurch gekennzeich- 
net, dass man Mikroorganismen einsetzt, die ausgewahlt sind aus der Gruppe, die ge- 
bildet wird von Lactobacillus acidophilus, Lactobacillus brevis, Lactobacillus casei, Lac- 
tobacillus caucasicus, Lactobacillus cellobiosus, Lactobacillus delbruecki, Lactobacillus 
helveticus, Lactobacillus hilgardii, Lactobacillus kefir, Lactobacillus kefiranofaciens, 
Lactobacilluskefirgranum, Lactobacillus parakefir, Lactobacillus plantarum, Lactococcus 
lactis subsp. cremoris, Lactococcus lactis subsp. diacetilactis, Lactococcus lactis 
subsp.lactis, Lactococcus plantarum, Leuconostoc citreum, Leuconostoc citroverum, 
Leuconostoc dextranicum, Leuconostoc kefir, Leuconostoc mesenteroides, Leuconostoc 
pseudomesenteroides, Candida kefir, Candida tenuis, Kluyveromyces bulgaricus, Kluy- 
veromyces fragilis, Kluyveromyces lactis, Saccharomyces carbajali, Saccharomyces 
carlbergensis, Sacharomyces cerevisiae, Saccharomyces delbrueckii, Saccharomyces 
florentinus, Saccharomyces globosus, Saccharomyces kefir, Saccharomyces marxianus, 
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Saccharomyces, unisporus, Torula homii, Torula kefir, Streptococcus thermophilus, 
Streptococcus durans, Acetobacter aceti und Acetobacter rasens sowie deren Gemi- 
sche. 

14. Verfahren nach mindestens einem der Anspruche 9 bis 13, dadurch gekennzeich- 
net, dass man die Milchsaurebakterien in Mengen von 10 2 bis 10 8 cfu/ml einsetzt. 

15. Verfahren nach mindestens einem der Anspruche 9 bis 14, dadurch gekennzeich- 
net, dass man die Hefen in Mengen von 10 2 bis 10 7 cfu/ml einsetzt. 

16. Verfahren nach mindestens einem der Anspruche 2 bis 15, dadurch gekennzeich- 
net, dass man die Fermentation bei Temperaturen im Bereich von 10 bis 47 °C 
durchfuhrt. 

177 Verfahren nach mindestens einem der Anspruche 2 bis 16, dadurch gekennzeich- 
net, dass man die Fermentation uber einen Zeitraum von 12 bis 48 h durchfuhrt. 

18. Verfahren nach mindestens einem der Anspruche 2 bis 17, dadurch gekennzeich- 
net, dass man die Wirkstoffe von der Fermentationsbriihe durch Zentrifugieren, 
Membranfiltration, FIussig-Flussig-Extraktion, Festphasenextraktion, Chromatographie 
oder Niederschlagen aus Losemitteln abtrennt. 

19. Verfahren nach mindestens einem der Anspruche 2 bis 18, dadurch gekennzeich- 
net, dass man die in den Fermentationsprodukten noch enthaltenen Mikroorganismen 
durch thermische Behandlung zerstort oder abtrennt. 

20. Kosmetische und/oder pharmazeutische Zubereitungen, enthaltend Wirkstoffe nach 
Anspruch 1. 

21. Zubereitungen nach Anspruch 20, dadurch gekennzeichnet, dass sie die Wirkstoffe 
in Mengen von 0,01 bis 5 Gew.-% - bezogen auf die Mittel - enthalten. 

22. Verwendung von Wirkstoffen nach Anspruch 1 zur Herstellung von kosmetischen oder 
pharmazeutischen Zubereitungen. 

23. Verwendung von Wirkstoffen nach Anspruch 1 zur Stimulierung des Wachstums und 
des Uberlebens von Fibroblasten. 
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24. Verwendung von Wirkstoffen nach Anspruch 1 zur Stimulierung der GHS-Konzentration 
in den Zellen. 

25. Verwendung von Wirkstoffen nach Anspruch 1 als anti-inflammatorische Agentien. 

26. Verwendung von Wirkstoffen nach Anspruch 1 zum Schutz von Haut und Haaren ge- 
gen UV-Strahlung. 

27. Verwendung von Wirkstoffen nach Anspruch 1 zur Immunstimulation des Metabolis- 
mus. 

28. Verwendung von Wirkstoffen nach Anspruch 1 zur Bekampfung von Falten sowie zur 
Vitalisierung und Verjungung der Haut. 



29. Verwendung von Wirkstoffen nach Anspruch 1 zur Starkung der Abwehrkrafte von 
Haut- und Haarfollikeln gegen Umweltgifte und oxidativen Stress. 

30. Verwendung von Wirkstoffen nach Anspruch 1 zur Stimulierung der Fibroblasten zur 
Bildung von dermalen Makromolekulen. 

31. Verwendung von Wirkstoffen nach Anspruch 1 zur Bekampfung von Akne vulgaris oder 
Seborrhoe. 

32. Verwendung von Wirkstoffen nach Anspruch 1 als Feuchtigkeitsregulatoren in der 
Haut. 

33. Verwendung von Wirkstoffen nach Anspruch 1 zur Inhibierung von Collagenasen und 
Elastasen. 

34. Verwendung von Wirkstoffen nach Anspruch 1 als Regulatoren fur die Melanogenese in 
Haut und Haaren. 

35. Verwendung von Wirkstoffen nach Anspruch 1 als Entschleimungsmittel. 

36. Verwendung von Wirkstoffen nach Anspruch 1 zum Schutz gegen Hautalterung, 
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37. Verwendung von Wirkstoffen nach Anspruch 1 zum Schutz gegen Umweltgifte. 

38. Verwendung von Wirkstoffen nach Anspruch 1 zur Stimulation des Haarwuchses. 

39. Verwendung von Wirkstoffen nach Anspruch 1 zur Herstellung kosmetischer Mittel fur 
die empfindllche Haut. 

40. Verwendung von Wirkstoffen nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, dass die 
Wirkstoffe in Form von Mikro- oder Nanokapseln eingesetzt werden. 
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daB elne slnnvolle Internationale Recherche nlcht durchgefOhrt werden kann, namllch 



3. AnsprQche Nr. 

— well es sich dabel um abhanglge AnsprQche handelt, die nlcht entsprechend Satz 2 und 3 der Regel 6.4 a) abgefaBt slnd. 



Feld II Bemerkungen bel mangelnder Einheitlichkert der Ertlndung (Fortsetzung von Punkt 3 auf Blatt 1) 



Die Internationale Recherchenbehorde hat festgestellt, daS cflese Internationale Anmeldung mehrere Erfindungen enthalt 



1 . I I Da der Anmelder alle erforderllchen zusfltzllchen RecherchengebQhren rechtzeltlg entrichtet hat, erstreckt sich cfieser 
' — I Internationale Recherchenbericht auf alle recherchlerbaren AnsprQche. 



□ Da fQr alle recherchlerbaren AnsprOche die Recherche ohne einen Arbeitsaufwand durchgefQhrt werden konnte, der sine 
zusatzHche Recherchengebiihr gerechtfertigt hatte, hat die Behorde nfcht zur Zahlung elner solchen GebQhr aufgeforderL 



3. I I Da der Anmelder nurelnlge der erforderllchen zusatzlichen RecherchengebQhren rechtzeltlg entrichtet hat, erstreckt sich dleser 
1 — ' Internationale Recherchenbericht nur auf die AnsprQche, fur die GebQhren entrichtet worden slnd, nSmllch auf die 
AnsprQche Nr. 



4. Der Anmelder hat die erforderllchen zus&tzJichen RecherchengebQhren nlcht rechtzeltlg entrichtet. Der Internationale Recher- 
— chenberfcht beschrankt sich daher auf die In den Anspruchen zuerst erwShnte Erfindung; diese 1st in folgenden AnsprOchen er- 
faSt: 



Bemerkungen hinslchtlich eines Widerspruchs |~ | Die zusatzlichen GebQhren wurden vom Anmelder unter Wlderspruch gezahlt 

| | Die Zahlung zusfitzlicher RecherchengebQhren erfolgte ohne Wlderspruch. 
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